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Vorrede  zur  ersten  Auflage. 


Das  vorliegende  Werk  soll  eine  gedrängte  Übersicht  über  den 
derzeitigen  Stand  unserer  Kenntnisse  von  den  Veränderungen  des  Blutes 
in  den  verschiedenen  Erankheitszuständen  geben,  da  die  grofse  Zahl 
der  an  den  verschiedensten  Stellen  deponierten  Veröffentlichungen  auf 
dem  Gebiete  der  klinischen  Hämatologie  fUr  den  Femerstehenden  die 
Orientierung  über  dieses  wichtige  Gebiet  nachgerade  zu  einer  recht 
schwierigen  macht. 

Das  Buch  verdankt  seine  Entstehung  einer  bereits  vor  längerer 
Zeit  von  meinem  hochverehrten  Lehrer,  Herrn  Geheimrat  Gerhardt, 
erhaltenen  Anregung,  die  hämatologischen  Beobachtungen,  welche  sich 
im  Laufe  der  Jahre  an  dem  reichen  Erankenbestande  der  Elinik  ge- 
winnen Hessen,  in  zusammenfassender  Weise  zu  bearbeiten;  es  ist  aus 
eigenen  Erfahrungen  am  Erankenbette  entstanden  und  berücksichtigt 
demgemäss  in  erster  Linie  den  klinischen  Standpunkt. 

Die  gerade  in  letzter  Zeit  zahlreich  veröffentlichten  Ergebnisse 
physiologischer  und  experimenteller  Blntuntersuchungen  sind,  soweit  sie 
für  die  menschliche  Pathologie  zu  verwerten  sind^  naturgemäls  berück- 
sichtigt worden,  dagegen  ist  von  einer  eingehenden  Besprechung  der 
Technik  einzelner  Untersuchungsmethoden  Abstand  genommen,  da  die- 
selben neuerdings  in  allen  Lehrbüchern  und  Eompendien  der  klinischen 
Diagnostik  ausführlich  beschrieben  sind. 

Der  hier  behandelte  Stoff  bringt  es  mit  sich,  dafs  kaum  in  einem 
Eapitel  über  abgeschlossene  Thatsachen  berichtet  werden  kann;  die 
Lehre  vom  Blute  befindet  sich  vielmehr,  trotz  der  fast  überreichen 
Litteratur,  in  Bezug  auf  viele  anatomische  und  klinische  Fragen  noch 
im  Entwickelungsstadium,  und  ich  habe  mich  daher  bemüht,  die  ver- 
schiedenen Ansichten  in  den  einzelnen  Eapiteln  objektiv  zur  Darstellung 
zu  bringen. 

Während  der  schon  vor  längerer  Zeit  begonnenen  Niederschrift 
haben  mir  gerade  die  Lücken  und  Unsicherheiten  in  der  Hämatologie 


VI  Vorwort  zur  ersten  Auflage. 

mancher  Erankheitszustände  Veranlassung  gegeben,  durch  eigene  Unter- 
suchungen, die  in  einer  Reihe  von  Publikationen  an  verschiedenen  Stellen 
deponiert  sind,  die  Ausfällung  dieser  Lücken  zu  versuchen  und  sollte 
auch  auf  andere  die  hier  gegebene  Übersicht  mit  den  vielen,  noch  zu 
lösenden  Problemen  eine  ähnliche  Anregung  ausüben,  so  wäre  der  Zweck 
dieses  Buches  erfüllt. 

Berlin,  April  1896. 

Der  Verfasser. 


Vorrede  zur  zweiten  Auflage. 


Die  zweite  Auflage  bietet  in  den  wichtigsten  Teilen  eine  voll- 
ständig neue  Bearbeitung  des  Buches  dar.  Der  Grund  hierfür  liegt 
darin,  dafs  auf  dem  Gebiete  der  Blut-Pathologie  gerade  in  den  letzten 
.lahren  eine  ganz  auTserordentliche  Produktivität  geherrscht  hat,  und 
wenn  ich  am  Schlüsse  der  Vorrede  der  ersten  Auflage  die  Hoffnung 
aussprach,  dafs  meine  damals  veröffentlichte  Übersicht  über  dieses  Gebiet 
manchen  zur  Mitarbeiterschaft  anregen  dürfte,  so  glaube  ich,  dafs  sich 
dies  thatsächlich  erfüllt  hat.  Die  Fülle  der  Arbeiten,  welche  sich  auf 
die  Lehre  vom  Blute  beziehen,  ist  eine  so  reichliche  geworden,  dafs  es 
nicht  möglich  gewesen  ist,  jeden  einzelnen  kasuistischen  Beitrag  nament- 
lich anzuführen,  da  hierdurch  unzweifelhaft  die  Übersichtlichkeit  des 
Materials  gelitten  haben  würde^  das  schon  ohnedem  zu  einem  gegen  die 
erste  Auflage  fast  verdoppelten  Umfange  angeschwollen  ist. 

Die  völlige  Umarbeitung  der  Kapitel  des  zweiten  und  dritten  Ab- 
schnittes hat  ferner  ihren  Grund  darin,  dals  ich  im  Laufe  der  letzten 
Jahre  an  der  grofsen  Zahl  von  Kranken,  welche  das  Charlottenburger 
Krankenhaus  darbietet,  nicht  nur  klinische,  sondern  vorzugsweise  auch 
histologische  Untersuchungen  ausgeführt  habe,  welche  ich  bisher  nicht 
veröffentlicht  habe. 

Die  Ergebnisse  dieser  Untersuchungen  an  den  Zellen  des  Blutes, 
des  Knochenmarkes  und  anderer  Gewebe  sind  in  diesem  Buche  bei  den 
verschiedenen  Kapiteln  verwertet  worden,  und  es  ist  infolgedessen  die 
Lehre  von  der  physiologischen  Blutbildung  und  von  den  pathologischen 
Veränderungen  der  Blutzellen  in  einheitlicher  und  —  wie  ich  glaube  — 
einfacherer  Weise  als  bisher  durchgeführt  worden. 

Die  Einteilung  des  umfangreichen  Materials  ist  dieselbe  geblieben, 
wie  bei  der  ersten  Auflage,  da  mir  von  verschiedensten  Seiten  die  gute 
Übersichtlichkeit  derselben  gerühmt  worden  ist.  Dagegen  habe  ich  den 
physiologischen  und  klinischen  Abschnitten  eine  Methodik  der  Blut- 
untersuchungen vorangeschickt  und  auf  vielseitigen  Wunsch  aus  den 
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Kreisen  der  praktischen  Ärzte  eine  spezielle  Pathologie  nnd  Therapie 
der  sogenannten  Blutkrankheiten  hinzogeffigt 

Durch  die  beigefügten  Abbildongen  der  Blut-  und  Knochenmarks- 
Zellen,  welche  von  dem  wissenschaftlichen  Maler,  Herrn  0.  Haase,  mit 
grolsem  Verständnis  streng  nach  der  Natur,  d.  h.  nach  den  frischen 
und  gefärbten  Präparaten  im  mikroskopischen  Bilde  gemalt  sind,  hoffe 
ich,  einen  erheblichen  Teil  zur  Verständigung  auf  dem  sehr  komplizierten 
Gebiete  der  Blnthistologie  beizutragen.  Ich  bin  Herrn  Haase  für  die 
vortreffliche  Ausführung  dieser  Bilder  zu  Dank  verpflichtet,  nicht  minder 
aber  der  Verlagsbuchhandlung,  welche  in  bewährter  Liberalität  diese 
wertvolle  Ausstattung  des  Buches  ermöglicht  hat. 

Charlottenburg,  Februar  1902. 


Der  Verfasser. 
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Die  Methoden  der  Blutuntersuchungen. 


L  Kapitel. 

Die  Zwecke  klinischer  Blutuntersuchungen  und 
ihre  Bedeutung  für  die  allgemeine  Pathologie. 

Die  Untersuchungen  am  Blute  des  Lebenden  haben  seit  Alters 
ein  besonderes  Interesse  für  Physiologen  und  Kliniker  gehabt,  weil 
dieses  flülsige,  für  die  Erhaltung  des  ganzen  Organismus  so  eminent 
wichtige  Gewebe  yerhältnismäfsig  leicht  für  Untersuchungszwecke  ge- 
wonnen werden  kann  und  weil  man  sich  versprechen  konnte,  ans 
dem  genauen  Studium  der  Zusammensetzung  gerade  dieses 
Oewebes,  welches  an  den  vitalen  Vorgängen  aller  Organe 
einen  so  innigen  und  wichtigen  Anteil  hat,  Ruckschlüsse  auf 
den  Stoffverbrauch  des  ganzen  Organismus  zumal  in  krank- 
haften Zuständen  ziehen  zu  können. 

Dieser  Gedanke  zeigt  sich,  wenn  auch  nicht  direkt  ausgesprochen, 
so  doch  in  der  Anordnung  und  Tendenz  der  Untersuchungen  wie  be- 
sonders in  den  hieraus  gezogenen  Schlufsfolgerungen  deutlich  genug  als 
Leitmotiv  für  die  älteren  —  man  darf  wohl  sagen  „klassischen"  Ar- 
beiten von  Becquerel  und  Eodier,  von  Nasse,  C.  A.  Schmidt, 
Panum,  Heidenhain  u.  a.,  welche  bei  ihren  Untersuchungen  in  erster 
Linie  die  allgemeinen  quantitativen  Mischungsverhältnisse  des  Blutes 
in  physiologischen  Zuständen  und  sodann  unter  gewissen  pathologischen 
Bedingungen,  z.  B.  bei  Nahrungsentziehung,  bei  manchen  Krankheiten  etc. 
studierten. 

Daneben  wurden  schon  in  dieser  älteren  Periode  durch  die  histo- 
logischen Untersuchungen  von  Yirchow,  Max  Schnitze  u.a.  die 
Hauptformen  der  farblosen  Blutzellen  festgestellt,  es  wurden  die 
Lebensäufserungen  dieser  Zellen  im  physiologischen  Experimente  er- 
forscht, kurz,  der  Grund  zu  unsern  heutigen  Kenntnissen  von  den  zelligen 
Gebilden  des  Blutes  gelegt 

Als  dann  später  Ehrlich  lehrte,  durch  zweckmäßig  kombinierte 
Farbstoffe  die  feineren  histologischen  Details  der  Blutzellen  mit 
grOfserer  Sicherheit  als  am  frischen  Präparate  zu  erkennen,  wandte 
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sich  das  Interesse  der  Untersuchungen  so  vorwiegend  dieser  histologi- 
schen Seite  der  Blutuntersuchung  zu,  dals  die  Ermittelungen  der  all- 
gemeinen Mischungsverhältnisse  dagegen  ganz  in  den  Hintergrund  traten. 

Ebenso  habendann  weiterhin  die  bakteriologischenForschungen 
am  Blute  zumal  im  Gebiete  der  Infektionskrankheiten  so  stark  präva- 
liert,  dals  die  Kenntnisse  über  das  Verhalten  des  Qesamtblutes  in  dieser 
Periode  fast  gar  nicht  gefördert  worden  sind,  und  wenn  man  manche 
umfangreiche  Werke  über  das  Verhalten  des  Blutes  bei  Infektions- 
krankheiten, selbst  aus  der  neuesten  Zeit  durchliest,  könnte  man  glauben, 
dafs  es  nur  die  Leukocyten  und  Bakterien  sind,  deren  Verhalten  hierbei 
von  Interesse  ist. 

Auch  die  Einführung  gewisser  exakter  Untersuchungsapparate,  wie 
besonders  des  Zählapparates,  hat  zwar  infolge  ihrer  leichten  Hand- 
habung  eine  grofse  Menge  von  Untersuchungsresultaten  an  die  Öffent- 
lichkeit gebracht,  indessen  beweisen  die  scheinbar  exakten  Zahlen,  die 
hiermit  gewonnen  sind,  an  und  für  sich  recht  wenig  für  das  Mischungs- 
verhältnis des  Gesamtblutes,  und  besonders  die  kritiklosen  Mitteilungen 
von  Zahlenverhältnissen  der  roten  Blutkörperchen  in  Krankheiten,  ohne 
Erläuterung  des  Status  praesens  des  Kranken  zur  Zeit  der  Unter- 
suchung, haben  uns  eine  Fülle  von  widersprechenden  Angaben  bei  den 
einzelnen  Krankheiten  verschafft,  aus  denen  es  bei  näherer  Sichtung 
sehr  schwierig  ist,  das  Richtige  herauszufinden. 

Noch  weniger  segensreich  haben  sich  die  mit  den  älteren  Hämo - 
globinometern  gewonnenen  Untersuchungs-Resultate  erwiesen,  damit 
diesen,  auf  einfacher  Farbvergleichung  beruhenden  und  daher  fehler- 
reichen Instrumenten  Zahlenangaben  gewonnen  wurden,  welche  an  und 
für  sich  unsicher  waren,  besonders  aber  dann  zu  ganz  unrichtigen 
Schlüssen  führten,  wenn  man  sie  in  direkte  Relation  zu  andern  zahlen- 
mäfsig  ermittelten  W^erten,  z.  B.  zur  Zahl  der  roten  Blutkörperchen, 
brachte,  und  manche  irrige  Angaben,  wie  z.  B.  von  dem  angeblich 
hohen  Hb-Gehalt  der  Zellen  bei  perniciöser  Anämie,  pflanzen  sich  seit 
dieser  Epoche  von  Buch  zu  Buch  fort,  obwohl  diese  falsche  Angabe 
unserer  ganzen  heutigen  Auffassung  von  den  Vorgängen  im  Blute  bei 
perniciöser  Anämie  direkt  gegenübersteht. 

Gegenüber  den  erwähnten  Tendenzen,  das  Blut  einseitig  nach 
dieser  oder  jener  Richtung  hin  zu  explorieren,  halte  ich  es  für  ange- 
zeigt, auf  das  Vorbild  hinzuweisen,  welches  uns  die  älteren  Autoren 
mit  ihren  vielseitigen  Forschungs-Ergebnissen  gegeben  haben,  aus  denen 
wir  noch,  wenn  auch  mancher  Teil  ihrer  Technik  veraltet  erscheint, 
ein  klares  Bild  der  Zusammensetzung  des  Blutes  in  verschiedenen  patho- 
logischen Zuständen  gewinnen  können. 

Die   Bedeutung   und    der   Zweck    klinischer    Blutunter* 
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suchungen  liegen  auf  einem  viel  weiteren  Gebiete,  als  dem, 
welches  die  Erforschung  der  histologischen  Elemente  umfafst. 
Das  Blut  nimmt  an  allen  krankhaften  Vorgängen  im  Organis- 
mus unmittelbaren  Anteil,  und  man  soll  daher  bei  Blutunter- 
snchungen  am  Kranken  nicht  die  Veränderungen  des  Blut- 
gewebes allein,  sondern  den  Gesamtorganismus  berücksich- 
tigen, dessen  krankhafte  Veränderungen  oft  genug  im  Blute 
ihren  deutlich  melsbaren  Ausdruck  finden. 

Der  gesteigerte  Stoffzerfall  äulsert  sich  häufig  in  leicht  erkenn- 
barer Weise  im  Blute  ebenso,  wie  vermehrter  Stoffansatz  in  Änderungen 
der  Blutzusammensetzung,  doch  würden  uns  diese  Verhältnisse  zumeist 
völlig  unbekannt  bleiben,  wenn  wir  uns  nur  mit  der  Beschaffenheit  und 
Zahl  der  Zellen  beschäftigten,  die  bei  der  überwiegenden  Mehrzahl  der 
gewöhnlichen  sekundären  Anämieen  morphologisch  gar  nicht  und  quanti- 
tativ ganz  unregelmäfsig  verändert  sind. 

Wie  ich  an  verschiedenen  Stellen  gezeigt  habe,  ist  es  bei  vielen 
Anämieen  im  Gefolge  von  Krankheiten,  Unterernährung  etc.  der  Ei- 
weifsgehalt  der  Intercellularflüssigkeit  des  Blutes,  welcher 
die  ersten  und  wesentlichsten  Verschlechterungen  der  Blutmischung  an- 
zeigt, und  es  ist  daher  dem  Verhalten  der  Blutflüssigkeit  bei 
allen  Untersuchungen  eine  viel  gröfsere  Aufmerksamkeit  zu 
widmen,  als  bisher  im  allgemeinen  üblich  war,  wenn  man  die  Auf- 
gaben der  Blutuntersuchungen  nicht  in  den  engen  Rahmen  isolierter 
histologischer  oder  bakteriologischer  Forschungen  falst,  sondern  von  dem 
weiteren  Gesichtspunkte  ausgeht,  dafs  aus  dem  Blutbefunde  ein  Anhalt 
für  den  allgemeinen  Stoffwechsel  zu  gewinnen  ist. 

Bei  akuten,  in  ihren  Erscheinungen  wechselreichen  Erkrankungen, 
besonders  bei  vielen  Infektionskrankheiten  ist  es  möglich,  durch  sorg- 
fältige Blutuntersuchungen  einen  gewissen  Ei^atz  für  die  hier  nicht 
gut  anwendbaren  Stoffwechsel-Untersuchungen  mit  Bestimmung  des  ein- 
geführten und  ausgeschiedenen  Stickstoffes  zu  gewinnen.  Wir  können 
z.  B.  die  intensive  protoplasmazerstörende  Wirkung  septiko-pyämischer 
Erkrankungen  an  der  rapiden  Eiweifs-Abnahme  im  Blute  und  speziell 
im  Serum  studieren,  wir  könfien  die  Einwirkung  schwerer  dysenterischer 
Darminfektionen  auf  den  Organismus  an  dem  Verhalten  des  Blutes  er- 
kennen, und  bei  richtiger  Erwägung  aller  vorhandenen  Erscheinungen 
läfst  sich  nicht  selten  die  Frage  entscheiden,  ob  bei  dieser  oder  jener 
Krankheit  ein  spezifisches  Zellgift  wirksam  ist. 

Für  alle  diese  Fragen  können  die  Ermittelungen  des  Verhält- 
nisses von  Blntzellen  zur  Blutflüssigkeit  von  grolser  Wichtig- 
keit sein,  und  es  verdienen  daher  diese  Untersuchungen,  welche  z.  B. 
bei  C.  A.  Schmidt  für  das  Gholerablut  die  wertvollsten  Ergebnisse 
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geliefert  haben,  zur  Vervollständigung  der  allgemeinen  Blut -Analyse 
die  gröfste  Aufmerksamkeit. 

Die  Zusammensetzung  des  Blutes  schwankt  bekanntlich  in  ziem- 
lich weiten  physiologischen  Grenzen,  und  es  ist  daher  oft  schwer  zu 
sagen,  ob  zahlenmäfsige  Werte,  die  bei  einmaliger  Untersuchung  ge- 
wonnen sind,  noch  als  gesundhafte  anzusehen  sind.  Noch  schwieriger 
ist  es  natürlich,  aus  gröfseren  Reihen  solcher  Einzelzahlen  von  ver- 
schiedenen Individuen  Rückschlüsse  auf  den  Charakter  der  in  Frage 
stehenden  Krankheit  zu  ziehen. 

Ich  habe  daher  seit  langem  die  Anschauung  vertreten,  dafs  wir 
auf  keinem  Wege  besser  in  die  Natur  der  Blutveränderungen  bei  Krank- 
heiten eindringen  können,  als  wenn  man  bei  einem  und  demselben 
Individuum  fortlaufend  zu  verschiedenen  Zeiten  Blutunter- 
suchungen anstellt  und  aus  der  Vergleichung  der  einzelnen  Werte 
unter  sorgfältiger  Berücksichtigung  des  jeweiligen  Status 
des  Patienten  seine  Schlüsse  zieht. 

Die  starken  Schwankungen,  welche  der  Flüssigkeits- 
gehalt des  Blutes  z.  B.  durch  übermälsige  Zufuhr  oder  längere  Ent- 
ziehung wasserreicher  Nahrung,  durch  Temperatursteigerung;  Schwitzen, 
profuse  Sekretionen  u.  v.  a.  Momente  erleiden  kann,  bringen  es  mit 
sich,  dafs  einzelne  morphologische  Elemente,  ebenso  wie  der  Eiweifs- 
gehalt  und  selbst  die  Alkalescenz  in  der  Raumeinheit  eines  unter- 
suchten Bluttropfens  Schwankungen  unterliegen  können,  welche  an 
sich  gar  nichts  mit  der  Krankheit  zu  thun  haben,  sondern  lediglich 
durch  die  physikalischen  Veränderungen  der  Oesamtblut- 
masse  bedingt  sind.  Diese  Verhältnisse  müssen  auf  das  sorgfältigste 
berücksichtigt  werden  und  können  mit  Sicherheit  nui*  erkannt  werden, 
wenn  man  die  Konzentration  des  Blutes  selbst  und  sein  Verhältnis  zum 
Serum  ermittelt. 

Will  man  die  Veränderungen  des  Blutgewebes  bei  Krankheiten 
in  zuverlässiger  Weise  studieren,  so  muls  man  nach  dem  Gesagten  be- 
rücksichtigen : 

1.  Den  Status  praesens  des  Kranken  zur  Zeit  der  Untersuchung. 

2.  Die  Tageszeit,  besonders  auch  m  Rücksicht  auf  stattgehabte 
Nahrungsaufnahme. 

3.  Die  Untersuchung  frischer  und  gefärbter  Präparate. 

4.  Die  Ermittelung  der  Zahl  der  roten  und  der  farblosen 
Zellen. 

5.  Die  Bestimmung  der  Konzentration  des  ganzen  Blutes. 

6.  Die  Bestimmung  der  Konzentration  des  Serum. 

7.  Für  manche  Zwecke  die  Bestimmung  der  Volumverhält- 
nisse zwischen  Serum-  und  roter  Blutkörperchensubstanz. 
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Die  Entnahme  des  Blutes.   Die  üntersuchungs- 
methoden  für  histologische  und  bakteriologische 

Zwecke. 


A.  Die  Entnahme  des  Blutes. 

Zur  Untersachang  f&r  klinische  Zwecke  dienen: 

1.  Kleine  BlntstrSpfchen,  die  man  durch  Einstich  mittels  einer 
scharfen  Nadel  oder  Lanzette  am  besten  in  die  Haut  des  mit  Äther 
gereinigten  Ohrzipfels  gewinnt.  Stiche  in  die  Fingerbeere  sind 
schmerzhafter,  bei  schwieligen  Arbeiterhänden  an  verhält  nismälsig  tief 
und  können  leichter  zu  einer  Infektion  führen. 

Besondere  Instrumente  zum  Einstich  mit  Reguliervorrichtung  zur  Abmessung 
der  Tiefe  des  Stiches  sind  erfunden,  scheinen  mir  aber  unnötig. 

2.  GrSssere  Mengen  Ton  einigen  Dezigramm  Blut  und  mehr 
zu  quantitativen  Bestimmungen  der  Bestandteile  des  Blutes. 

Bei  ihrer  Gewinnung  muls  auf  das  sorgsamste  darauf  geachtet 
werden,  dafs  nicht  durch  Druck  oder  Quetschung  der  Wunde  oder  durch 
Stauung  der  Venenstämme  Änderungen  der  Blutmischung  künstlich 
hervorgerufen  werden,  das  Blut  mufs  vielmehr  möglichst  frei  und  schnell 
ausfliefsen.    Dies  erreicht  man: 

a)  Durch  ausgiebige  Schnitte  in  die  Haut,  die,  wenn  sie 
flach  sind,  vorzugsweise  kapillares  Blut  liefern,  während  tiefere  Inci- 
sionen  in  die  Subcutis  meist  ein  mehr  dunkles,  venöses  Blut  ergeben. 
Selbst  bei  ziemlich  grofsen  Schnitten  ist  es  schwer,  ohne  zu  drücken, 
mehr  als  1  ccm  Blut  aus  der  Haut  zu  erhalten. 

b)  Durch  Punktion  einer  oberflächlichen  Vene,  am  besten 
am  Vorderarm.  Hierzu  benutzt  man  scharfe  metallene  Kanülen,  welche 
durch  trockene  Hitze  sterilisiert  werden.  Der  Venenstamm  wird  durch 
leichte  Digitalkompression  zum  Anschwellen  gebracht  und  nach  Des- 
infektion der  Haut  die  möglichst  scharfe  Kanüle  in  die  Vene  der  Längs- 
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richtang  nach  mehr  eingeschoben  als  eingestochen,  wovaaf  das  Blut  in 
schneller  Tropfenfolge  hervorqnillt  and  in  beliebigen  GeftTsen  auf- 
gefangen werden  kann. 

Die  ersten  Tropfen  Blut,  welche  infolge  der  Stauung  alteriert 
sein  können  (Znatz),  läfst  man  am  besten  unbenutzt 

Zweckmftlsig  benutzt  man  Panktionskaniilen,  wie  ich  sie  seit 


VeneDpanktion. 

Jahren  anfertigen  lasse,  welche  ein  metallenes  Ansatzstück  für  Be- 
festignng  eines  Irrigatorschlanches  haben.  Man  kann  die  KanOlen 
dann  auch  za  Transfusionen  benutzen,  indem  man  zuerst  die  Kanüle 
g-\  in  die  Vene  einführt  und  die  richtige  Ausführung  durch  das 
ftj  Anstropfen  des  Blutes  kontrolliert,  alsdann  das  Ansatzstück 
ffk  des  mit  dem  Transfusionsmaterial  gefüllten  Irrigators  in  die 
U  Kanüle  einführt  und  nach  Lösung  der  Schlauchklemme  die 
Flüssigkeit  einströmen  Iftfst 

Ebenso  läfst  sich  ein  Aderlals  sehr  bequem  mit  diesen 
Kanülen  ausfuhren,  nur  thnt  man  gut,  um  die  Reibung  an  den 
Innenflächen  der  Kanüle  und  damit  eine  vorzeitige  Koagu- 
lation innerhalb  derselben  zu  verhüten,  die  Innenfläche 
durch  EinÖlung  mittels  eines  passenden  Stopfens  zu 
Pnnktions-  ß^*^**'^'!'  ^s  lassen  sich  dann  mit  nicht  zu  engen  Kanülen 
kaoüle.     leicht  200  eem  Blut  aus  der  Vene  entleeren. 
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Die  Vorzäg;e  dieser  Art  der  Blutentnahme  liegen  nach 
mehreren  Eichtangen  hin.  Zunächst  ist  der  Stich  mit  der  scharfen 
Nadel  fUr  den  Kranken  weit  weniger  belästigend,  als  die  An- 
legung einer  ausgiebigen  Incision.    Sodann  erhält  man  das  Blut  so 


Punktionaapparat. 


schnell,  dals  keine  Verdunstung  oder  vorzeitige  Gferinnnng  eintreten 
kann,  ferner  völlig  anvermischt  direkt  aus  dem  Gefäfse  und  in 
jeder  beliebigen  Quantität  Auch  fSr  die  Aussaat  von  Blut 
auf  Bakterien-Nährböden  empfiehlt  sich  diese  Methode,  bei  welcher 
das  Blut  mit  der  denkbar  geringsten  Möglichkeit  ftufserlicher  Verun- 
reinigung direkt  auf  die  Nähi-substrate  tropft 


Blutentnahme  aus  der  veoa  jitgnlariB  beim  Tier. 

c)  Bei  Tierexperimenten  mufs  man,  wenn  es  sich  um  die  6e- 
winnang  nicht  zu  kleiner  Quantitäten  Blut  handelt,  sorgTältig  jede 
venöse  Stauung  vermeiden.  Man  kann  bei  Kaninchen  das  Blut  während 
des  Experimentierens  aus  der  Carotis  entnehmen,  die  zu  diesem  Zwecke 
frei  präpariert  mit  passenden  Klemmen  oder  Schlingen  versehen  und 
zwischen   letzteren   angeschnitten   wird.    Immer  liegt  hier  bei   mehr- 
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maligem  Öffioten  und  Schlieüsen  der  Arterie  die  Gefahr  eines  störenden, 
stärkeren  Blutverlustes  vor. 

Sehr  leicht  und  ohne  Stauung  sowie  Blutverlust  kann  man  fort- 
gesetzt Blut  aus  einer  Vene  entnehmen,  wenn  man  z. B.  die  Teilungs- 
stelle der  Jugularis  beim  Hund  oder  Kaninchen  frei  präpariert,  den 
einen  Ast  und  Hauptstamm  des  Gefäfses  frei  läfst  und  den  anderen 
Ast  dicht  ttber  der  Bifnrkation  öffnet  und  abklemmt.  Man  kann  dann 
leicht  nach  Öffnung  der  Klemme  von  diesem  Seitenaste  her  ein  Böhrchen 
in  den  Hauptstamm  einführen  und  beliebig  oft  ungestautes  Venenblut 
entnehmen. 

d)  Gröfsere  Quantitäten  Blut  kann  man  beim  Menschen  anch  durch  Schröpfen 
erlangen.  Das  Vakuum  des  Schröpfkopfes  saug^  indes  neben  dem  Blut  stets  un- 
kontrollierbare und  je  nach  der  Saugkraft  verschiedene  Quantitäten  GFewebssaft  aus 
der  Haut  (E.  Grawitz),  und  das  so  gewonnene  Blut  ist  daher  zu  quantitativen 
Analysen  nicht  mit  Sicherheit  zu  verwenden.  Dagegen  läfst  sich  bei  sicherer  Sterili- 
sation der  Instrumente  und  Desinfektion  der  Haut  das  Schröpfblnt  sehr  gut  zu 
bakteriologischen  Zwecken  verwerten. 

e)  Leichenblut  ist  weder  für  Bestimmungen  der  Eonzentrationsverhältnisse 
noch  ftlr  bakteriologische  Untersuchungen  zu  verwenden. 

3.  Zum  Auffangen  des  Blutes  dienen  aufser  den  für  spezielle 
Zwecke  konstruierten  Pipetten  z.  B.  des  Zählapparates: 

a)  Wiegeschälchen  verschiedener  Gröfse  mit  luftdicht  schliefsen- 
dem  Stöpsel. 

b)  Glasröhrchen  von  der  Form  der  Lymphröhrchen,  jedoch 
weniger  bauchig,  sondern  mehr  cylindrisch,  mit  spitz  zulaufenden  zu- 
geschmolzenen Enden. 


GlasrGhrchen.   (Vs  der  natürl.  Grösse.) 


Diese  Eöhrchen  lassen  sich  ffir  alle  möglichen  Zwecke  benutzen, 
z.B.  bei  der  Bestimmung  des  spez.  Gewichtes,  zur  Übertragung 
von  Blutstropfen  auf  flüssige  Medien,  zur  Gewinnung  kleiner 
Mengen  von  Serum,  zum  sterilen  Auffangen  und  Konservieren 
von  Blut,  wobei  nach  Füllung  des  Gläschens  die  Enden  zugeschmolzen 
werden. 

c)  Zentrifugiergläschen  mit  oder  ohne  Graduierung. 

d)  Standgefäfse  von  cylindrischer  Form  zum  Auffangen  gröfserer 
Mengen  Blut. 

e)  Kleine  Gefäfse  nach  Biernacki  zur  spontanen  Blutsedimen- 
tierung  (s.  u.). 
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B.  Die  histologischen  Üntersuchungs-Methoden. 

1.  Frische  Präparate.  Wie  bei  mikroskopischen  Untersuchungen 
aller  Gewebe  mnis  auch  beim  Blute  rationellerweise  zuerst  das  frische 
ungehärtete  und  ungefärbte  Präparat  betrachtet  werden. 
So  leicht  das  Material  dazu  zu  gewinnen  ist,  so  muls  doch  eine  Reihe 
von  Vorsichtsmafsregeln  bei  der  Herstellung  des  frischen  Blutpräparates 
beobachtet  werden. 

a)  Es  müssen  spiegelblanke,  am  besten  mit  Alkohol  oder  Äther  gereinigte 
Deck-  und  Objektgläser  benutzt  werden. 

b)  Die  Finger  dürfen  beim  Anfassen  des  Deckgläschens  nicht  feucht  sein,  da 
letzteres  sonst  beschlägt  und  eyentuell  Alterationen  der  Zellen  auftreten  (Ehrlich); 
man  benatzt  daher  mit  Vorteil  Pincetten  zum  Abheben  des  Blutströpfchens 

c)  Der  Blutstropfen  mufs  unmittelbar  nach  dem  Hervorquellen  und  ohne  Be- 
rührung der  Haut  an  seiner  Kuppe  mit  dem  Deckgläschen  abgehoben  und  schnell  auf 
das  Objektglas  gelegt  werden. 

d)  Bei  richtiger  Ausführung  verteilt  sich  sofort  das  Blut  kreisförmig  in 
feinster  kapillärer  Schicht  zwischen  den  beiden  Gläschen,  so  dass  besonders  im 
Centram  alle  Zellen  einzeln  neben  einander  liegen  und  nur  nach  der  Peripherie  zu 
Yerklebangen  in  Geldrollenform  eintreten. 

Auf  diese  Weise  ist  es  möglich,  die  einzelnen  Zellen  wirklich  isoliert  betrachten 
zu  können,  verklumpte  Präparate  sind  besonders  für  das  Studium  der  roten  Zellen 
nnbrauchbar. 

e)  Jeder  Druck  oder  seitliche  Verschiebung  des  Deckgläschens 
ist  zu  vermeiden,  da  hierdurch  irritierende  Eunstprodukte  geschaffen  werden. 

Von  Arnold  ist  empfohlen  worden,  das  frische  Blutströpfchen  mit 
feinsten  HoUundermarkblättchen  aufzufangen  und  die  Zellen  in  den 
Maschen  des  Hollundermarkes  zu  studieren. 

Für  gewisse  Zwecke  (Studium  von  Blutparasiten,  amöboider  Be- 
wegung der  Leukocyten  etc.)  ist  die  Beobachtung  des  frischen  Blut- 
tropfens am  erwärmten  Objekttisch,  oder  besser  im  erwärmten 
Kasten  notwendig.  Ein  empfehlenswertes  Modell  bietet  der  von  Nuttall 
angegebene  Apparat. 

^  2.  Troekenpräparate  werden  derartig  hergestellt,  dafs  das  Blut 
in  feinster  Schicht  auf  den  Deckgläschen  verteilt  wird.  Zu  diesem 
Zwecke  fafst  man  zwei  Deckgläschen  an  den  Ecken  am  besten  mit 
breit  endenden  Pincetten,  hebt  mit  dem  einen  Gläschen  die  Kuppe  des 
Tropfens  ab,  läfst  dasselbe  auf  das  zweite  fallen,  worauf  sich  der 
Tropfen,  falls  die  Gläser  spiegelblank  waren,  schnell  in  kapillarer  Schicht 
verteilt,  und  zieht  danach  ohne  Druck  oder  Quetschung  genau  horizontal 
mit  einer  schnellen  Bewegung  beide  Gläschen  voneinander. 


Weaiger  empfehlenBwert  erscheint  mir  die  Methode,  den  Blntstropfen  aa  einer 
Kante  des  Deckglftecbena  aufzufangen  und  mit  letzterem  schnell  über  ein  zweites 
Gläschen  hinzufahren. 

Zur  weitei-en  Beh&ndlDng  müssen  die  Präparate  an  der  Luft 
trocknen,  was  bei  richtiger,  d.  h.  in  feinster  Schicht  erfolgter  Aus- 
breitnng  des  Blutes  in  wenig  Minuten  vollendet  ist. 

3.  Die  Fixation  des  lufttrockenen  PrSparates  kann  nach  der 
älteren  Ehrlichsohen  Vorschrift  aaf  einer  erwärmten  Knpferplatte 

geschehen. 

Sicherer  geschieht  sie  im  Wärme- 
schrank, und  es  eignen  sich  hierzu  die  Blech- 
kästen für  trockene  Sterilisation,  wie  sie  in 
jedem  Laboratorium  vorhanden  sind,  sehr  gut 
Man  stellt  die  Temperatur  auf  110— 120"  C. 
ein  und  läfst  die  Präparate  Vi~2  Stunden 
in  dem  Wärmekasten. 

Besondere  Kästen  zur  Hitzefixierung  sind 
nach  Ehrlicb's  Angaben  konstruiert. 

Schneller  und  filr  die  meisten  Farb- 
mischungen völlig  ausreichend  geschieht  die 
Fixation  in  absolutem  Alkohol,  tu  dem 
sie  ca.  fünf  Minuten  bleiben  müssen.  Auch 
Äther  sowie  Alkohol  nod  Äther  zu  gleichen 
Teilen  kiinnen  benutzt  werden. 

Andere  Fixationsmittel,  wie  Pikrinsäure 

und  Sablimatlösnngen  bedingen  leicht  störende 

Farbstoffhiederschläge    beim    Färben,    auch 

wenn  sie  gut  abgewaschen  sind. 

Onlland  empfiehlt,  die  Fixation  and  Färbung  in  einem  Akte 

mittels  folgender  Mischung  vorzunehmen: 

Absolut.  Alkohol  gesättigt  mit  Eosin  25  ccm. 
Reiner  Äther  ■  25    „ 

Sublimat  in  abs.  Alkohol  (1:5)  5  Tropfen. 

Die  Deckgläschen  bleiben  hierin  3 — 5  Minuten  und  werden  mit  Methylen- 
blau nachgefärbt. 

4.  Die  Fftrbnng  der  BlatprSparate  geschieht  fast  ausschliefslich 
nach  vorhergegangener  Fixation. 

Man  kann  fiir  gewisse  Zwecke  auch  das  einfach  an  der  Luft  ge- 
trocknete  Präparat  mit  solchen  färbenden  Stoffen  behandeln,  welche 
das  Hämoglobin  nicht  lösen,  z.  B.  mit  Jod-Jodkaiinmlösung,  wo- 
durch das  Hämoglobin  bräunlich,  die  Kerne  hellgelb,   das  Protoplasma 
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der  Leukocyten  gar  nicht  gefärbt  werden  und  z.  B.  kernhaltige  rote 
Blutkörperchen  leicht  erkannt  werden. 

Frisches,  d.  h.  nicht  getrocknetes  Blut  nimmt  ebenso  wie  das  im 
Körper  cirkulierende  Blut  keinen  Farbstoff  an. 

Zur  Färbung  des  Blutes  dienen: 

a)  Lösungen  saurer  Farbstoffe. 

b)  Lösungen  basischer  Farbstoffe. 

c)  Farbmischungen  saurer  und  basischer  Stoffe,  welche 
nach  den  von  Ehrlich  entwickelten  Prinzipien  in  verschiedener  Kom- 
bination für  die  verschiedenen  Zwecke  der  Färbung  angewandt  werden. 

a)  Saure  Farbstoffe  färben  im  Blute  die  roten  Blutkörperchen  und  die  Gra- 
nulationen der  eosinophilen  (oxyphilen)  Leukocyten.  Von  diesen  Farbstoffen  kommen 
Torzugsweise  in  Betracht: 

Eosin,  in  Lösung  yon  0,75: 100  ccm  75®/o  Alkohol  oder  in  wässeriger  Lösung 
mit  Glycerinzusatz. 

Sänrefuchsin. 
Orange-G. 
Indulin. 
Nigrosin. 

b)  Basische  Farbstoffe  färben  vorzugsweise  die  Kemsubstanzen  sowohl  der 
roten  wie  der  weifsen  Zellen.  (Das  Nuklein  der  Zellkerne  verhält  sich  nach  Lilien- 
feld-Posner  wie  eine  Säure  und  zieht  daher  die  basischen  Stoffe  an.)  Ferner  färbt 
sich  das  ZeUprotoplasma  gewisser  einkerniger  Leukocyten  in  dieser  Weise  —  basophile 
Zellen.    Die  wichtigsten  Farbstoffe  sind 

Methylgrün.  Fuchsin. 

Methylenblau.  Methylviolett. 

Amethystviolett.  Bismarckbraun. 

AUe  diese  Farbstoffe  können  in  wässeriger  oder  alkoholischer  Lösung  zur  An- 
wendung kommen. 

Isolierte  FSrbmigeii  mit  basischen  Farbstoffen,  speziell  mit 
Methylenblau  haben  neaerdings  für  die  Untersuchungen  auf  Malaria- 
Parasiten  und  auf  degenerative  Veränderungen  der  roten  Zellen, 
femer  bei  Diabetes  eine  grofse  Bedeutung  erlangt. 

Neben  konzentrierten  wässerigen  Methylenblau-Lösungen  kommen 
besonders  solche  zur  Anwendung,  bei  welchen  die  Farbwirkung  durch 
Zusatz  eines  Alkali  erhöht  ist  und  zwar  am  meisten  als  sog.  Löff- 
lersches  Methylenblau,  das  in  folgender  Weise  bereitet  wird:  von 
einer  konzentrierten  alkoholischen  Methylenblaulösung  werden  30  gr 
zu  100  ccm  einer  0,01  ^/^  Kalilauge  zugesetzt. 

Ferner  kann  durch  Zusatz  von  2 — 5gr  Borax  auf  100  ccm 
wässriger  Methylenblaulösung  eine  sehr  gut  färbende  Lösung  herge- 
stellt werden  —  Borax-Methylenblaulösung. 
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Diese  alkoholischen  Methylenblaulösungen  dürfen  nicht  länger  als 
V2 — 1  Minute  einwirken  und  müssen  gut  abgespült  werden,  bis  das 
Präparat  makroskopisch  schwach  grünlich  gefärbt  erscheint.  Mikrosko- 
pisch zeigen  dann  die  roten  Blntkörper  eine  grünliche,  die  Kerne  der 
roten,  wie  der  weifsen  Zellen,  ebenso  die  Malariaparasiten  blaue 
Färbung  und  auch  die  degenerativen  Körnchen  in  den  roten  Zellen  er- 
scheinen blau. 

(Vgl.  die  Färbung  auf  Tat  I.  No.  1  und  No.  5). 

Kombinierte  Färbungen. 

Am  wichtigsten  sind  die  verschiedenen  Farbmischungen  fdr 
die  histologischen  Studien  am  Blute.  ^) 

In  sehr  einfacher  Weise  und  verhältnismäfsig  schnell  lälst  sich 
eine  kombinierte  Färbung  mit  Eosin  undMethylenblau  derartig  er- 
zielen, dafs  man  auf  das  in  Alkohol  fixierte  Präparat,  welches  man 
mit  einer  Klemm pincette  fafst,  zuerst  für  ca.  fänf  Minuten  die  0,75  ^/^ 
Eosinlösung  einwirken  lälst,  abspült  und  darauf  für  eine  ganz  kurze 
Frist  mit  Löfflerscher  Methylenblaulösung  nachfärbt,  so  dals  das  Präparat 
makroskopisch  violett  gefärbt  erscheint. 

Für  schnelle  Orientierung  erhält  man  durch  diese,  in  wenig 
Minuten  auszuführende  Färbung  genügend  gute  Bilder,  in  vielen  Fällen 
sind  sogar  die  neutrophilen  Granula  gut  gefärbt. 

Die  Färbung  mit  Eosin  und  Methylenblau  nach  einander  hat  den 
grofsen  Vorteil,  dafs  keine  Farbstoffniederschläge  entstehen,  die 
beim  Zusammengiefsen  dieser  sauren  und  basischen  Stoffe  leicht  ent- 
stehen. Diesen  letzteren  Mifsstand  zeigten  besonders  die  früher  von 
Plehn,  Chenzinsky  u.  a.  angegebenen  Eosin-Methylenblau-Gemische. 

Neuerdings  hat  man  diese  Niederschläge  zu  verhindern  und  die 
Farbstoffe  in  Lösung  zu  halten  versucht  durch  gewisse  Zusätze,  z.  B.  von 
Aceton  (Michaelis)  und  besonders  von  Essigsäure  (v.  Willebrand, 
Becker  u.  a.). 

V.  Willebrand  giebt  folgende  Methode  an:  Es  wird  eine  Lösung 
bereitet  von:  0,5  Eosin  in  70^1^  Spiritus  dilut.  und  konzentrierter 
wässriger  Methylenblaulösung:  aa.  Dieser  blauen  Lösung  setzt  man  von 
1^/jj  Essigsäure  ca.  10 — 15  Tropfen  auf  50  ccm  zu,  so  dafs  ein  rötlicher 
Farbton  eintritt.  Diese  Lösung  muls  vor  der  Anwendung  stets  filtriert 
werden.  Die  roten  Zellen  werden  hierbei  rot,  die  Kerne  dunkelblau, 
die  neutrophilen  Granula  violett  gefärbt 


^)  Über  den  Chemismus  dieser  Farbstoff -MiBchungen  s.  das  betr.  Kapitel  in 
Ehrlich  und  Lazarus.  Die  Anämie.  Wien,  1898.  Ferner:  Pappenheim.  Grund- 
rlTs  der  Farbchemie  zum  Gebrauch  bei  mikrosk.  Arbeiten.  IdOO. 
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Bomanowski-Zlemannselie  Färbung.  Die  schönsten  Färbungen 
liefern  Eosin  und  Methylenblan  in  bestimmten  Mischungsverhältnissen 
nach  einer  Methode,  welche  in  unvollkommener  Weise  von  Romanowsky 
angegeben  und  besonders  von  Ziemann  vervollkommnet  wordeh  ist  Mit 
dieser  Methode  färben  sich  nicht  nur  die  eosinophilen  und  neutrophilen 
Granulationen  sehr  distinkt,  es  kommt  ferner  die  basische  Componente 
sehr  viel  stärker  zur  Geltung,  als  z.  B.  bei  den  Triacid-Färbungen, 
so  dafs  z.  B.  die  Leiber  der  Lymphocyten,  Malaria-Parasiten  und  kömige 
Degenerationen  der  roten  Zellen  sehr  deutlich  hervortreten.  Aufserdem 
bildet  sich  aber  bei  dieser  Methode  ein  eigenartiger  färbender 
Körper,  den  Nocht  als  ein  Oxydationsprodukt  des  Methylen- 
blau erkannt  und  L.  Michaelis  als  „ Methylenazur ^  identifiziert 
hat^  so  dafs  Michaelis  diese  Reaktion  kurz  als  „Azurreaktion^  be- 
zeichnet Dieser  Körper  färbt  das  Chromatin  der  Zellkerne,  ebenso 
aber  auch,  wie  Ziem  an n  zeigte,  Chromatin  ähnliche  Substanzen  in  den 
Malariaparasiten,  so  dafs  diese  Färbung  eine  hohe  Bedeutung  gewonnen 
hat  Dieser  Chromatinfarbton  ist  ein  leuchtendes  Rotviolett 
In  ähnlichem  Ton  färben  sich  die  meisten  Bizzozero'schen  Blut- 
plättchen. 

Die  ursprüngliche  Methode  von  Ziemann  war  folgende: 

eine  1^/^  Lösung  von  Methylenblau  med.  pur,  (Höchst)  und 
eine  0,1  ^/^  Lösung  von  Eosin  (Marke  BA  oder  AG,  Höchst) 

werden  im  Verhältnis  von  1 : 5  oder  1 : 6  sorgfältig  gemischt,  das  Deck- 
gläschen in  einem  Glasblock  mit  konkavem  Boden  mit  der  Präparaten- 
seite nach  unten  gelegt,  mit  der  Mischung  übergössen  und  ca.  20  Minuten 
gefärbt  Vor  der  Herausnahme  wird  ein  etwa  gebildetes  Häutchen  von 
der  Obei*fläche  der  Mischung  mit  Fliefspapier  entfernt,  da  sonst  Farb- 
niederschläge entstehen. 

Die  neuere  Methode  ist  folgendermafsen  modifiziert: 

eine  Lösung  von  1^/^  Methylenblau  mit  2,5  gr  Borax 
und  eine  Lösung  von  0,1  ^/^  Eosin 

werden  im  Verhältnis  von  1:4  gemischt,  auf  die  im  Blockschälchen 
liegenden  Gläschen  gegossen.  Nach  fünf  Minuten  wird  unter  Wasser- 
aufflufs  das  irisierende  Häutchen  abgespült  und  das  intensiv  blau- violette 
Präparat  in  eine  sehr  dünne  Essigsäurelösung  kurz  eingetaucht,  so  dafs 
es  rötlich  erscheint,  dann  wieder  gespült,  getrocknet  und  in  Canada 
eingelegt. 

Diese  neueste  Methode  von  Ziemann  giebt  die  schönste  und  univer- 
sellste Färbung,  ist  mit  grofser  Leichtigkeit  auszuführen,  so  dafs  ich  sie 
aufs  wärmste  empfehlen  kann. 

(Vgl.  die  Färbungen  auf  Taf.  I.  No.  2,  Taf.  H.  No.  5,  Taf.  IV.  No.  2.). 
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Mlsehnngeii  Ton  Eosin  und  Hämatoxylin  geben  besonders  aus- 
gezeichnete Eernfärbnngen,  während  die  neutrophilen  Zellgranulationen 
nicht  spezifisch  gefärbt  werden;  besonders  empfehlenswert  ist  die  Eh r- 
lich'sche  Lösung: 

Eosin  (kryst.)  0,5 

Hämatoxylin  2,0 

Alkohol  absol. 

Aqu.  destill. 

Glycerin  ää  100,0 

Acid.  acet.  glacial.         10.0 

Alaun  im  Uberschufs. 

Färbung  während  ^Z,— 2  Stunden. 

(Vgl.  die  Färbung  auf  Taf  L  No.  8  u.  6.) 

Zur  Darstellung  von  Präparaten,  in  welchen  die  verschiedenen 
Zellbestandteile  in  vortrefflicher  Weise  distinkt  gefärbt  erscheinen,  eignen 
sich  besonders  die  Ehr  lieh 'sehen  Triacldmlschungen,  zu  deren  Dar- 
stellung Ehrlich  folgende  Mischung  angiebt: 

13 — 14  ccm  Orange  G-Lösung, 

6—7     „  Säure-Fuchsinlösung, 

15     „  Aqu.  destill., 

15     „  Alkohol, 

12,5  „  Methylgrün, 

10     „  Alkohol, 

10     „  Glycerin. 

Die  drei  Farbstoflfe  werden  in  gesättigter  wässeriger  Lösung  an- 
gewandt und  durch  längeres  Stehenlassen  geklärt.  In  der  vorge- 
schriebenen Reihenfolge  werden  die  Stoffe  in  einem  und  demselben  Mefs- 
glase  abgemessen  und  gründlich  durchgeschüttelt. 

Die  Mischung   hält  sich  gut  und  färbt  schon  in  5 — 15  Minuten. 

(Vgl.  die  Färbung  auf  Taf.  n.  No.  1,  2.) 

Wer  die  immerhin  diffizile  Bereitung  dieser  u.  a.  Lösungen  scheut, 
kann  dieselben  fertig  von  der  Grüblerschen  Fabrik  in  Leipzig  beziehen« 

In  neuester  Zeit  hat  Pappenheim  ein  Triacid  mit  polychromem 
Methylenblau  als  Base  hergestellt,  das  wegen  seiner  universellen  Farb- 
wirkung vom  Autor  sehr  gerühmt  wii*d.  Auch  dieses  Gemisch  ist  bei 
Grübler  erhältlich. 

Zur  Färbung  der  Blutplättchen  empfiehlt  RabI  (V^iener  med.  Wochenschrift 
1896,  S.  46)  folgendes  Verfahren: 

Das  lufttrockene  Präparat  wird  in  physioL  Kochsalzlösung,  die  mit  Sublimat 
gesättigt  ist,  »/^—^/g  Stunde  fixiert,  in  destilliertem  Wasser  gewaschen  und  für  >/,  Stunde 
in  eine  Beize  gebracht,  die  aus  einer  l,5^/o  Eisenalannlösung  oder  aus  Liquor  fern 
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snlf.  oxydat.  mit  gleichen  Teilen  Wasser  oder  aus  Liquor  ferri  sesqui chlor,  mit  der 
Hälfte  Wasser  verdünnt  besteht.  Dann  wird  das  Präparat  für  ^/g— 1  Stande  in  frische 
gesättigte  Hämatoxylin -Lösung  und  nochmals  in  stark  yerdünnte  Beize  gebracht. 

Die  roten  Blutkörperchen  sind  dann  entfärbt,  die  weil'sen  und  die  Blutplättchen 
dunkelschwarzblan. 

5.  Fftr  feinere  histologische  Untersuchungen,  besonders  für 
das  Stadium  der  Kernteilungen,  kann  man  das  Blut  in  möglichst 
frischem  Zustande  fixieren,  indem  man  das  Deckglas- Abzugspräparat  in 
Flemmingsches  Chromosmiumsäuregemisch  oder  in  konzentrierte  Sub- 
limatlösung einlegt. 

Zweckmäfsiger  ist  die  Biondi'sche  Schnittmethode: 

Einige  Blutstropfen  werden  frisch  hervorquellend  in  5  ccm  einer 
2®/o  Osmiumsäurelösung  aufgefangen  und  durch  ümschütteln  verteilt 
Nach  24  Stunden  werden  einige  Tropfen  des  Blutosmiumgemisches  mit 
der  Pipette  auf  eine  Agarlösung  übertragen,  welche  bei  35 — 37^  C. 
verflüssigt  wird.  Hierin  wird  das  Blutosmiumgemisch  verteilt,  das  Ganze 
in  Kästchen  ausgegossen,  mehrmals  in  85  ^/^  Alkohol  gehärtet,  geschnitten 
und  gefärbt 

Weniger  umständlich  ist  die  Schnittmethode  nach  P.  Gra- 
witz:  Ein  oder  mehrere  grofse  Tropfen  Blut  läXst  man  direkt  aus  dem 
Ohr  Zipfel  in  ein  untergehaltenes  Gläschen  mit  Flemmingscher  Lösung 
fallen,  worin  sich  die  Tropfen  sogleich  fest  zusammenballen.  Nach  24  Standen 
werden  die  Coagula  mehrere  Stunden  lang  in  flielsendem  Wasser  ge- 
waschen, dann  in  Alkohol  gehärtet,  darauf  in  Paraffin  eingebettet,  ge- 
schnitten und  in  der  gewöhnlichen  Weise  gefärbt,  ausgewaschen,  in 
Alkohol  und  darauf  in  Xylol  übertragen  und  schlielslich  in  Kanada- 
balsam eingedeckt 

BesondeiB  leakämisches  Blut  hat  mit  dieser  Methode  sehr  schöne  Resultate  ge- 
lben. Als  kemf&rbendes  Mittel  ist  Saffranin  in  wässeriger  Lösung  empfehlenswert. 
Der  Chromatingehalt  der  Kerne,  Mitosen  etc.  sind  an  feinen  derartigen  Schnitten  yor- 
tie£Flich  zu  studieren. 

C.  Die  Untersuchungen  auf  Mikroorganismen. 

1.  Der  Nachweis  Ton  Bakterien  kann  nur  in  seltenen  Fällen, 
z.  B.  wenn  es  sich  um  Milzbrandbazillen-Infektion  oder  um 
Becurrens-Spirillen  handelt,  in  frischen  Blutpräparaten  geführt 
werden. 

Auch  fixierte  Trockenpräparate,  welche  mit  bakterienfärbenden 
Farbstoffen,  wie  Methylenblau,  Fuchsin  etc.  behandelt  sind,  geben 
selten  eindeutige  Befunde.  Bakterien  können  hierbei  leicht  durch 
kleine  Zerfallskörperchen  im  Blute  vorgetäuscht  werden,  welche, 
wenn  sie  aus  Kemsubstanz  bestehen,  ebenso  wie  die  Bakterien  Affinität 

Grawits,  Klinische  Pathologie  des  Blutes.  2 
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ZU  basischen  Farbstoffen  haben.  Am  ehesten  kann  es  gelingen,  gewisse 
charakteristische  Bakterienformen,  wie  den  Diplococcus  Pneumoniae 
durch  einfache  Färbung  nachzuweisen,  einzelne  Kokken  dagegen  und 
auch  kleine  Stäbchen  sind  schon  oft  fälschlich  aus  den  erwähnten  Par- 
tikelchen diagnostiziert  worden  und  haben  zu  zahlreichen  Irrtümern 
Veranlassung  gegeben. 

Es  muls  deshalb  für  exakte  Untersuchungen  die  Übertragung 
von  nicht  zu  kleinen  Blutquantitäten  auf  tote  oder  lebende 
Nährmedien  gefordert  werden. 

Zu  diesem  Zwecke  eignen  sich  ganz  besonders  Venenpunktionen, 
bei  denen  man  das  Blut  direkt  auf  die  unter  die  Kanüle  gehaltenen 
Gläschen  oder  Schalen  mit  Agar,  Bouillon  etc.  tropfen  läfst,  so  dafs 
eine  Verunreinigung  durch  Keime  der  Luft,  der  Haut  oder  der  Instru- 
mente nahezu  ausgeschlossen  ist. 

Zur  subkutanen  oder  intraperitonealen  Injektion  der  Tiere  setzt 
man  an  die  eingestochene  Kanüle  eine  sterile  Injektionsspritze  und  in- 
jiciert  deren  Inhalt  unmittelbar  nach  dem  Ansangen  des  Blutes  in  die 
Spritze. 

Legt  man  Gewicht  auf  Gewinnung  des  Blutes  aus  dem 
Kapillargebiet,  so  kann  man  unter  allen  Kautelen  der  Sterilisation 
den  Schröpfapparat  anwenden.  Ich  verwende  hierfür  anstatt  des 
Schröpfschneppers  eine  leicht  zu  sterilisierende  Lanzette,  mit  der  ich 
die  Haut  in  einem  kleinen  Umkreis  stichele,  so  dafs  kleine  Bluts- 
tröpfchen  hervortreten,  worauf  in  der  bekannten  Weise  ein  steriles 
Gläschen  als  Sauger  aufgesetzt  wird. 

Immer  wird  man  berücksichtigen  müssen,  dafs  die  Haut  nach 
aller  Erfahrung  äufserst  schwierig  sicher  steril  zu  machen  ist 

Leichenblut  kann  für  den  Nachweis  des  Vorhandenseins  yon  Bakterien  im 
cirkulierenden  Blnte  nicht  herangezogen  werden,  da  in  der  Agonie  Bakterien  z.  B.  aus 
dem  Darminhalte  (Bact.  coli  cummune)  in  das  Blut  übertreten  können,  die  mit  der 
Krankheit  des  betroffenen  Individuums  gar  nichts  zu  thun  haben. 

Die  Widal'sche  Beaktion. 

Das  Serum  des  Blutes  Typhuskranker  besitzt  die  eigentümliche 
Eigenschaft,  Typhusbazillen  in  ihrer  Beweglichkeit  zu  hemmen  und 
gruppenweise  zusammentreten  zu  lassen  —  zu  agglutinieren  (Grnber). 

Diese  Erscheinung  ist  von  Widal  für  klinische  Zwecke  nutzbar 
gemacht  worden,  und  das  Verfahren  ist  dabei  folgendes: 

Man  entnimmt  dem  zu  untersuchenden  Patienten  durch  Venen- 
punktion  oder  Schröpfen  oder  auch  nur  durch  Stich  in  das  Ohrläppchen 
oder  die  Fingerkuppe  eine  kleine  Quantität  Blut,   aus  dem  man  das 
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Serum  durch  Gerinnenlassen  oder  Zentrifugieren  gewinnt.  Von 
diesem  Serum  nimmt  man  mittels  Pipette  0,02  ccm  ab,  läfst  dieselben 
in  ein  Reagensglas,  das  1  ccm  Nährbouillon  enthält,  fliefsen  und 
vermischt  beides  gehörig  durch  mehrmaliges  ümgieXsen.  Dieses  Serum, 
das  also  im  Verhältnis  von  0,02:1,  d.i.  1:50,  mit  Bouillon  verdünnt 
ist,  wird  mit  einer  Platinöse  einer  24  Stunden  alten  Agar- 
kultur  von  Typhusbazillen  beschickt  und  zwar  so,  dafs  eine  gleich- 
mäfsige  Trübung  der  Flüssigkeit  entsteht 

Ist  die  Reaktion  positiv,  so  sieht  man  bald  schon  makroskopisch 
eine  feine  Häufchenbildung  in  der  zuerst  völlig  homogen  getrübten 
Bouillon  auftreten;  entnimmt  man  derselben  eine  Platinöse  voll  und 
untersucht  sie  als  hängenden  Tropfen,  so  findet  man  deutliche 
Immobilisierung  und  Agglutination  der  Typhusbazillen.  Tritt 
dieselbe  nicht  ein,  auch  wenn  man  das  Reagensglas  eine  halbe  Stunde 
lang  in  den  Brutschrank  gestellt  hat,  so  ist  die  Reaktion  als  negativ 
anzusehen. 

Nimmt  man  das  Verhältnis  von  Serum  zu  Bouillon  wie  1:30,  so 
sieht  man  die  Reaktion  auch  bei  dem  Blutserum  Gesunder  eintreten. 

2.  Fftr  den  Nachweis  von  Halarlaparasiten  kommt  in  erster 
Linie  die  Untersuchung  des  frischen,  sorgfältig  (s.  o.)  präpa- 
rierten Blutstropfens  in  Betracht  Besonders  beachtenswert  sind 
die  endoglobulären  pigmentierten  Parasiten,  welche  auch  bei 
geringer  Übung  schwer  mit  Kunstprodukten  verwechselt  werden  können. 
Schwieriger  sind  die  kleinen  unpigmentierten  Formen  zu  erkennen, 
besonders  mufs  man  sich  hüten,  Eontraktilitätserscheinungen  an  den 
roten  Blutkörperchen  (sog.  Vakuolenbildungen)  für  Parasiten  zu  halten. 

Sehr  zweckmäfsig  und  für  biologische  Studien  der  Parasiten  un- 
entbehrlich ist  die  Beobachtung  in  der  erwärmten  Kammer,  wo 
die  Bewegung  des  ganzen  Parasiten  und  die  endocellulären  Pigment- 
bewegungen fortgesetzt  zu  verfolgen  sind.  Es  sei  jedoch  ausdrücklich 
darauf  hingewiesen,  dafs  diese  Bewegungen  wenigstens  einige  Zeitlang 
auch  am  gewöhnlichen,  nicht  erwärmten  Präparate  zu  beobachten  sind. 

Erfahrungsgemäfs  erfordert  das  Auffinden  von  Malariaamöben,  be- 
sonders bei  den  milden  Fiebern  unserer  Gegenden,  und  wenn  die  Er- 
krankung noch  frischen  Datums  ist,  viel  Geduld  und  Zeit. 

Zur  Fixation  der  Trockenpräparate  genügt  absol.  Alkohol  während 
f&nf  Minuten. 

Die  Färbung  der  Malariaparasiten  wird  fast  ausschliefslich 
durch  Methylenblau  bewirkt. 

Man  färbt  entweder  mit  Methylenblau  in  wässeriger  Lösung 
oder  besser  mit  Löffler'schem  Methylenblau  resp.  mit  Borax-Methylen- 
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blau  (s.  S.  13)  isoliert,  wobei  die  roten  Blutkörperchen  grün  und  die 
Parasiten  blau  erscheinen. 

Schöner  wird  der  Kontrast,  wenn  man  zweiseitig  mit  Eosin  und 
Methylenblau  oder  mit  einer  Mischung  dieser  Farbstoffe  (s.  o.)  färbt. 

Am  meisten  Beachtung  verdient  jedoch  die  Ziemannsche 
Färbung,  mittels  deren  in  den  sich  entwickelnden  Parasiten  Chro- 
matinsubstanzen  mit  einem  Karminfarbenton  gefärbt  werden,  während 
der  Parasit  im  Übrigen  blau,  die  roten  Blutkörperchen  rot  erscheinen 

(Vgl.  die  Abbildungen  auf  der  Malaria-Tafel  No.  V.) 
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Die  physikalisch -chemischen  üntersuchungs- 

methoden. 


I.  Die  Blutkörperchenzählungen. 

Zur  Zählung  der  Zellen  des  Blutes  kommen  heute  vorzugsweise 
die  nach  den  Prinzipien  von  Thoma-Zeiss  konstruierten  Apparate  in 
Frage. 

Zunächst  muls  das  Blut  mit  einer  für  die  Zellen  indiffe- 
renten Flüssigkeit  verdünnt  werden.  Hierzu  dient  die  sog. 
physiologische  Kochsalzlösung,  d.h.  0,9  NaChlOO  Aqu.  dest.  oder 
die  Pacini'sche  Flüssigkeit: 

Hydrarg.  bichlor.    2,0 
Natr.  chlorat.  4,0 

Glycerin  26,0 

Aqu.  destill.         226,0 

oder  die  Hayem'sche  Flüssigkeit: 

Hydrarg.  bichlor.    0,5 

Natr.  sulfuric.  5,0 

Natr.  chlorat.  1,0 

Aqu.  destill.         200,0 

Die  Toisson'sche  Flüssigkeit: 

Aqu.  dest.  160  ccra 
Neutral.  Glycerin      30     „ 
Natriumsulphat  8  g 

Natr.  chlorat.  1  g 

Methylviolett  0,025  g 

Diese  dient  gleichzeitig  zur  Verteilung  der  roten  und  zur  leichteren 
Erkennung  der  weifsen  Blutkörperchen,  die  violett  gefärbt  erscheinen, 
doch  kann  man  dasselbe  in  einfacherer  Weise  erreichen,  wenn  man  zur 
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physiologischen  Koclisalzlösung  (s.  o.)  etwas  wässerige  Methylviolett- 
lösoDg  biuzosetzt  und  vor  dem  Gebrauch  filtriert 

a)  Zur  ZBlüang  der  roten  Zellen  läfst  man  nach  EiasticU  in 
die  Hant  einen  grofseo  Tropfen  Bkt  heraustreten  und  sangt  in  die 
Mischpipette  bis  zur  Marke  0,5  oder  i  Blnt  auf,  entfernt  mit  dem 
Finger  (nicht  mit  Fliefspapler)  etwaiges  Blut  von  dem  Ende  der  Misch- 
pipette und  sangt  darauf  von  der  Mischungsfliissigkeit  bis  zur  Marke  101. 
Wichtig  ist,  dafs  die  Blutsäule  in  dem  kapillaren  Ende  der  Misuh- 
pipette  kontinuierlich  angesaugt  wird  und  keine  Luftbläscheu  enthält, 
letztere  dürfen  auch  beim  Ansaugen  mit  der  Mischungsflüssigkeit  nicht 
auftreten.     Durch    leichtes    Schütteln    während    dieses    letztgenannten 


^hlftpparat  fUr  rote  and  weirse  Blntkürperchen. 

Aktes  mofs  das  Blut  durch  Bewegung  des  Glaskügelchens  in  der  Ampulle 
gut  verteilt  werden. 

Nach  richtiger  Füllung  und  Mischung  des  Blutes  in  diesem 
Apparate  wird  zunächst  eine  kleine  Menge  Flüssigkeit  ausgeblasen  und 
sodann  ein  Tropfen  von  mittlerer  Grdfse  auf  die  innere  Zählplatte  ge- 
bracht, welche  in  einem  genau  berechneten  Abstände  unter  dem  Niveau 
des  breiten  äufseren  Rahmens  liegt  Über  den  letzteren  wird  nnnmehr 
das  dicke  Deckgläschen  gelegt,  welches  bei  richtiger  AnsfUhrnng  so 
fest  auf  dem  Glasrahmen  liegen  mufs,  d&fs  die  Newtonschen  Farbringe 
erscheinen. 

Die  Zählkammer  wird  darauf  mit  ihrer  Mitte  unter  dem  Mikroskop 
eingestellt  (Zeiss,  Objektiv  DD,  Leitz,  Nr.  6),  so  dafs  das  Fadenkreuz 
and  die  auf  demselben  liegenden  BIntzellen  deutlich  zu  erkennen  sind. 
Jedes  der  grofsen  Quadrate  bildet  den  4000.  Teil  eines  Eubikmillimeters, 
man  zählt  am  besten  Gruppen  von  16  Quadraten  hintereinander  durch, 
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notiert  die  gefundene  Zahl  und  nimmt  den  Durchschnitt  von  mehreren 
solchen  Zählungen. 

Hat  man  das  Blut  bis  zur  Marke  1  aufgesogen,  also  auf  1 :  100 
verdünnt^  so  ist  die  Berechnung: 

a;.  100. 4000 
16         ' 

hat  man  bis  0,5  aufgesogen,  so  mufs  mit  200  multipliziert  werden. 

Eine  gewisse  Übung  und  grolse  Exaktheit  in  der  Ausführung 
aller  Einzelheiten  sind  unbedingtes  Erfordernis  zur  Erlangung  richtiger 
Zahlenwerte. 

Die  normale  Zahl  der  r.  BI.  im  Eubikmillimeter  beträgt: 

5  Millionen  beim  Mann, 
4,5      „  „     Weibe. 

b)  Zur  Zählung  der  Lenkoeyten  kann  dieselbe  Mischpipette 
und  Zählkammer  wie  für  die  roten  Blutkörperchen  benutzt  werden. 
Als  Mischungsflüssigkeit  dient  die  Toissonsche  Mischung  oder  0,9  ^/^ 
NaCl-LGsung  mit  Methylviolett  (s.  o.).  Man  kann  hiermit  hintereinander 
mit  derselben  Eammerfttllung  die  roten  und  weilsen  Zellen  zählen. 
Wegen  der  Spärlichkeit  der  letzteren  empfiehlt  es  sich,  gröfsere  Reihen 
von  Quadraten  zu  durchzählen  oder  bei  bestimmter  Okulareinstellung 
und  bestimmtem  Objektiv  den  Inhalt  des  Gesichtsfeldes  an  Qua- 
draten zu  berechnen  und  die  Lenkoeyten  gesichtsfeldweise  zu 
zählen,  worauf  bei  der  Berechnung  des  Resultates  der  Inhalt  des  Ge- 
sichtsfeldkreises als  Divisor  zu  nehmen  ist. 

Zweckmäfsiger  ist  es,  besondere  Mischpipetten  für  die 
Leukocyten Zählung  zu  gebrauchen,  bei  welchen  das  Blut  weniger 
stark  verdünnt  wird  und  daher  in  der  Raumeinheit  gröfsere  Mengen 
von  Leukocyten  gezählt  werden  können  (s.  Abbildung).  Man  benutzt 
hierzu  Pipetten,  welche  auf  eine  Verdünnung  von  1:10  oder  1 :  20  ab- 
gemessen sind,  und  benutzt  als  Mischungsflüssigkeit  eine  0,8  ^/^  Essig- 
säurelösung, in  welcher  die  roten  Blutkörperchen  aufgelöst  werden,  so 
dafs  die  weifsen  leicht  erkennbar  und  zählbar  werden. 

Die  normale  Zahl  der  Leukocyten  im  Eubikmillimeter  beträgt 
5000—10000. 

Von  Zappert  und  Elzholz  sind  Zfthlkammem  mit  neunmal  greiserer  Grad- 
einteilung als  heim  Z ei ss sehen  Apparate  angegeben,  um  eine  exakte  Durchzählung 
gröiserer  Mengen  von  Leukocyten  zn  ermöglichen. 


Die  Zählung  der  einzelnen  Leukocytenarten  und  die  Berechnung  ihrer 
Yerhältniszahlen   geschieht  am   aasgeätrichenen   und  gefärbten  Präparate  unter  Be- 
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natKung  eines  verschiebbaren  Objekttisches,  der  durch  Gradeinteilnng  eine  genaue 
Berechnung  des  nntersuchten  Quadrates  ermöglicht.  Derartige  Apparate  werden  von 
den  Firmen  Zeiss  und  Leitz  geliefert. 

Zur  isolierten  Zählung  der  eosinophilen  Zellen  empfiehlt  Zappert, 
zn  einer  Menge  von  5  ccm  frischer  l^/o  Oamin msftnrelösnng  4—5  Tropfen  einer 
Mischung  yon: 

Aqu.  dest. 

Olycerin  ää:  10,0 

l^/o  wässeriger  Eosinlösung  5,0 

hinzuzusetzen,  durchzuschütteln  und  als  Mischungsflüssigkeit  für  den  Zählapparat  zn 
benutzen.  Die  schnelle  Härtung  und  Färbung  der  Leukocyten  läfst  dann  die  eosino- 
philen Zellen  mit  roter  Granulation  deutlich  in  der  Zählkammer  hervortreten. 

2.  Die  Bestimmung  des  spez.  Gewichtes  des  Blutes. 

Die  Ermittelung  des  spez.  Gewichtes  des  Blutes  bildet  seit 
langem  die  sicherste  und  leichtest  aufzuführende  Methode  der  Be- 
stimmung der  Konzentration  des  Blutes. 

An  grofsen  Quantitäten  defibrinierten  Blutes  (Aderlass)  wird  die 
Dichte  einfach  durch  Einsenken  eines  Aräometers  bestimmt,  oder  dnrch  Abwägen  eines 
bestimmten  Volumen  Blut  in  einem  Glase  bei  bestimmter  Temperatur,  nachdem  zuvor 
das  Gewicht  desselben  Volumen  destillierten  Wassers  bei  derselben  Temperatur  be- 
stimmt ist  (ältere  Methode  von  Becquerel  und  Rödler  u.  a.). 

An  kleinen  QuantitSten  Blut: 

a)  Die  Methode  Ton  Schmaltz  mittels  Kapillarpyknometer: 

Ein  Glasröhrchen  (nach  Art  der  Lymphröhrchen)  mit  offenen,  sorgftltig 
abgeglätteten  Enden  wird  leer,  dann  mit  destilliertem  Wasser  bei 
15^  C.  gewogen  und  das  Wassergewicht  notiert.  Nachdem  das  Söhrchen 
getrocknet  ist,  wird  es  mit  Blut  (aus  Hautschnitt  oder  Punktionskanüle, 
8.  0.)  gefüllt,  sauber  abgewischt  und  gewogen.  Das  absolute  Blut- 
gewicht  durch  das  Wassergewicht  dividiert,  giebt  das  spez.  Gewicht. 

Die  Röhrchen  dürfen  nicht  unter  0,2  g  Blut  fassen,  die  Ab- 
wägung mnfs  auf  einer  guten  chemischen  Wage  geschehen,  die  auf 
Vio  Milligramm  genau  wiegL 

Bei  einiger  Übung  leistet  die  Methode  Vorzügliches,  speziell 
empfiehlt  sie  sich  für  Experimente  im  Laboratorium. 

b)  Die  Methode  Ton  Hammersehlag:  Durch  Mischung  von 
Chloroform  (spez.  Gew.  1,485)  und  Benzol  (spez.  Gew.  0,88)  wird  in 
einem  cylindrischen  Standgefäfs  eine  Flüssigkeit  vom  spez.  Gewichte 
von  ca.  1,050  hergestellt  und  durch  Eintauchen  eines  Normalarftometers 
gemessen.  Darauf  läfst  man  aus  einem  Hautschnitt  Blut  in  die  an 
beiden  Enden  offene  Glasröhre  (s.  S.  10)  eintreten,  läfst  ans  dieser 
einen  Tropfen  Blut  in  das  Chloroform-Benzolgemisch   fallen  und  be- 
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obachtet,  ob  er  steigt,  d.  h.  spezifisch  leichter  ist,  oder  ob  er  fällt,  d.  h. 
schwerer  ist.  Im  ersteren  Falle  gielst  man  etwas  Benzol,  im  letzteren 
Falle  Chloroform  hinzu,  lälst  die  Flüssigkeiten  durch  vorsichtiges 
Neigen  des  Gefäfses  sich  innig  vermischen  und  bestimmt,  wenn  der 
Blutstropfen  mitten  in  der  Flüssigkeit  ohne  zu  steigen  oder  zu  sinken 
verharrt,  durch  Einsenken  des  Aräometers  das  spez.  Gewicht.  Bequemer 
ist  es,  wenn  man  mehrere  Standgefälse  mit  verschieden  schweren 
Mischungen  nacheinander  mit  Blutstropfen  beschickt. 

Diese  Methode  ist  für  klinische  Zwecke  ausreichend  exakt,  falls 
die  Ausführung  schnell  geschieht,  so  dafs  der  Blutstropfen  kein  Wasser 
abgiebt  (Zuntz).  Sie  eignet  sich  wegen  ihrer  Einfachheit  und  weil 
sie  keine  grölsere  Übung  verlangt,  für  Untersuchungen  am  Kranken- 
bette, in  der  Sprechstunde,  auf  Reisen  etc. 

c)  Weniger  zweckmäTsig  sind  die  Methoden,  hei  welchen  der  Blutstropfen  in 
andere  Flüssigkeitsmischungen,  z.  B.  Wasser  und  Glycerin  (Boy)  oder  Qummi- 
Arahicumlösung  von  verschiedener  Konzentration  (Fano)  gebracht  und  im  übrigen 
wie  bei  b)  verfahren  wird. 

Das  normale  spez.  Gewicht  des  Blutes  ist: 

bei  Männern  1055-1060, 
„    Frauen     1050—1056. 

3.  Die  Bestimmung  des  Trockenruckstandes. 

Seit  den  ersten  modernen  Blutuntersuchungen  als  zweifellos  exakte 
Methode  zur  Ermittelung  des  Wassergehaltes,  d.  h.  der  Konzentration 
des  Blutes  in  Gebrauch. 

Für  diese  Bestimmungen  benutzt  man  kleine  gläserne  Wiege- 
schälchen  mit  hermetisch  schliefsendem  Deckel,  deren  Gewicht  vorher 
auf  einer  chemischen  Wage  exakt  bestimmt  wird. 

Alsdann  fängt  man  für  diese  Bestimmungen  ein  nicht  zu  kleines 
Quantum  Blut,  am  besten  ca.  1—2  ccm  aus  der  punktierten  Vene  in 
dem  Wiegeschälchen  auf  und  bestimmt  nach  sorgfältigem  Abwischen 
der  Aufsenwände  des  Gläschens  das  Gewicht  des  feuchten  Blutes  auf 
der  Wage,  indem  man  das  gefüllte  Schälchen  abwiegt  und  das  Leer- 
gewicht subtrahiert. 

Nunmehr  wird  nach  Abhebung  des  Deckels  das  Blut  im  Vacuum 
über  Schwefelsäure  oder  Chlorcalcium  getrocknet,  bis  die  ge- 
trocknete Masse  glashart  vom  Boden  des  Gefäfses  abspringt,  was  bei 
1 — 2  ccm  Blut  etwa  2 — 3  Tage  zu  dauern  pflegt.  Das  trockene  Blut 
wird  gewogen  und  seine  prozentische  Menge  berechnet 

Man  kann  das  Blut  auch  bei  67^  C.  im  Brutschrank  trocknen 
(Stintzing),  doch  ist  diese  Methode  nicht  völlig  exakt. 

Die  Trockenrftckstände  betragen  beim  Gesunden  21 — 22 ^/q. 
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4.  StlckstofTbestimmungen. 

Zur  Ermittelung  der  Konzentration  des  Blutes  kann  endlich  noch 
die  quantitative  Analyse  der  EiweifskOrper  herangezogen  werden,  indem 
man  den  im  ßlute  enthaltenen  Stickstoff  ermittelt  und  durch  Multi- 
plikation mit  6,25  nach  Analogie  anderer  Eiweiisbestimmungen  den 
Eiweifsgehalt  berechnet 

Hierbei  ist  zu  berücksichtigen  {v.  Jak  seh),  dafs  geringe  Mengen 
von  N  im  Blute  nicht  auf  Eiweifskörper,  sondern  auf  Extraktivstoffe 
zu  beziehen  sind.  Die  Analysen  sind  daher  immer  nur  mit  Vorsicht 
zu  verwerten,  da  bei  manchen  pathologischen  Zuständen,  z.  B.  Nieren- 
krankheiten der  Extraktiv-N  in  unkontrollierbarer  Weise  gesteigert 
sein  kann. 

Die  Bestimmung  selbst  geschieht  derart,  dafs  man  eine  kleine 
Quantität  Blut  im  Wiegegläschen  abwiegt  und  sorgfältig  mit  destilliertem 
Wasser  in  einen  Kolben  spült,  worauf  der  Nachweis  des  N  in  der  von 
Kjeldahl  angegebenen  Weise  erfolgt.  Als  noch  zweckmäfsiger  habe 
ich  es  gefunden,  kleine  Düten  von  Staniol  mit  etwas  getrocknetem 
Sande  abzuwiegen,  dann  in  den  Sand  einige  Tropfen  Blut  fallen  zu 
lassen,  worauf  die  Stanioldüte  geschlossen  und  sofort  das  Gewicht  des 
Blutes  bestimmt  wird.  Die  Düte  wird  dann  in  gewöhnlicher  Weise  im 
Kjeldahl-Kolben  verbrannt.  (Vgl.  die  Lehrbücher  der  physiologischen 
Chemie  von  Ho  ppe-Sey  1er,  Thierfelder,  Salkowski,  Kossei  u.a.) 

Der  N-Gehalt  beim  Gesunden  beträgt:  3,5— 3,7<*/o. 

5.  Hämoglobinometrie. 

Die  Hämoglobinmesser  älterer  Konstruktion  beruhen  auf  Ver- 
gleichung  der  Färbekraft  des  in  bestimmter  Proportion  ver- 
dünnten Blutes  mit  empirisch  hergestellten  Normalfarben, 
die  einem  bestimmten  Hb-Gehalt  entsprechen.  Die  Fehler  dieser  Appa- 
rate sind  erheblich  und  im  Einzelfalle  schwer  kontrollierbar.  Bessere 
Resultate  geben  die  Methoden,  bei  welchen  das  Hb  vor  der  Unter- 
suchung in  eine  CO- Verbindung  übergeführt  und  mit  geaichten  CO-Hb- 
Lösungen  verglichen  wird. 

Der  Hb-Gehalt  beim  Gesunden  beträgt:  IS—U^j^. 

a)  Die  Hamoglobln-Skala  von  Tallqulst  Das  einfachste  Prinzip, 
die  Färbekraft  des  Blutes  zu  messen,  ist  von  Talquist  in  folgender 
Weise  für  die  Praxis  ausgeführt.  In  einem  Buche,  welches  mit  Filtrier- 
Papier-BIättchen  ausgestattet  ist,  findet  sich  eine  empirisch  bestimmte 
farbige  Skala,  welche  die  Nuancen  des  Blutrotes  in  verschiedenen  Ab- 
stufungen zeigt,  in  der  Stärke  von  10— 100  ^/^  Hb  steigend. 

Es  wird  nun  mit  einem  Filtrierpapierblatt  ein  Tropfen  Blut  auf- 
gefangen, der  sich  spontan  in  dem  Papier  verteilt  und  nach  Eintrocknung 
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EKmoglobiaometer  ¥on  Gowert 


in  seiner  FAibung  mit  der  Skala  verglichen  wird.  Nach  meiner  Er- 
fahrung ist  es  zweckmäfsig,  den  runden  Blutfleck  nach  der  Eintrocknung 
mit  einer  Schere  auszuschneiden  und  direkt  auf  die  Farbskala  zu  legen, 
wodurch  die  Farbvergleichung  noch  genauer  wird. 

b)  Bei  dem  Hftmogloblnometer  tod  fiowers*)  wird  eine  kleine 
Quantität  Blut  (2,02  ccm)  mit  einer  Pipette  angesaugt,  in  ein  graduiertes 
cytindrisches  Gläschen  eingeblasen, 
mit  destilliertem  Wasser  die  Pipette 
ausgespült  und  das  Blut  so  weit 
verdönnt,  bis  seine  Farbe  genau 
derjenigen  entspricht,  welche  die  in 
einem  zugeschmolzenen  Gläschen 
enthaltene  Earminpikrokarmingela- 
tine  (=  I"/o  wässeriger  Lösung  nor- 
malen Blutes)  zeigt.  An  der  Skala 
des  Mischgläschens  kann  man  ohne 
weiteres  in  Prozenten  den  Hb-Gehalt 
des  Blutes  ablesen. 

Die  Farbvergleichung  geschieht,  indem  man  die  Gläschen  gegen 
einen  weifsen  Hintergrund  betrachtet 

c)  Das  Fleischrsche  HSmometer,  von  Mlescher  rerbessert,  be- 
steht aus  den  zur  Blutentnahme  nötigen  Apparaten  und  einem  nach 
Art  des  Thoma-Zeifsschen  Melangeurs  konstruierten  MischgeßLls,  in 
welchem  das  Blut  auf  '/imi  Vsoot  Vioo  verdünnt  werden  kann.  Als 
Yerdünnangsflüssigkeit  dient  eine  filtrierte  I^/qq  Na.  carbon.-Lösung. 

Die  zweiteilige  Untersuchungskammer  des  Apparates  wird  tu  der 
einen  Hälfte  mit  reinem  Wasser,  in  der  anderen  mit  der  Blutlösung 
beschickt,  bo  dafs  beiderseits  ein  konvexer  Meniscus  über  der  Ober- 
fläche fiberragt  und  hiernach  das  Deckglas  in  der  Richtung  der  Kammer- 
scheidewand unter  Vermeidung  von  Luftbläschen  auf  die  Oberfläche  der 
Kammer  geschoben. 

Die  Untersuchung  an  dem  Instmmente  soll  in  einem  völlig  dunklen 
Räume,  bei  Tage  in  einer  Dunkelkammer  unter  Benutzung  eines 
Argaud-Gasbrenners  oder  einer  gewöhnlichen  Petroleumlampe  (nicht 
mit  weifsem  Lichte)  vorgenommen  werden.  Die  Färbekraft  wird  an 
einem  mit  Gradeinteilung  versehenen,  verschieblichen  Glaskeil  gemessen, 
der  eine  RotfUrbung  von  verschiedener  Intensität  zeigt.  Eine  zweite 
kleinere  Doppelkammer  kann  zur  Kontrolle  der  gröfseren  ebenfalls  be- 


')  FQr  die  praktiEche  BeoaUmig  dieses  und  der  folgenden  Apparate  werden  von 
den  Fabrikanten  genaue  Gebraucheanweiiungen  beim  Bezüge  der  Apparate  mitgeliefert, 
go  dab  hier  nur  du  Prinzip  ihrer  Fnaktion  eriäutert  wird. 


schickt  uad    nntersiicht  werden,  worauf  die  Werte  miteinander  ver- 
glicbeo  werden. 


.  Fleisclils  Hämoraeter,  ' 


r  verbeeaert. 


d)  Methode  Ton  F.  and  €).  Hoppe-Seyler  (Zeitschr.  f.  physiol. 
Chemie  1896,  B.  XXI,  S.  461).  Mit  einer  Kapillarpipette  werden 
0,04 — 0,06  ccm  Blut  aufgesaugt,  in  einen  kleinen,  vielgeteilten  Meis- 
cylinder  geblasen  und  die  Pipette  mit  Wasser  nachgespült  Hierzu 
wird  ein  Tropfen  schwacher  Sodalösnng  gethan  and  in  das  Gemisch 
Eohlenoxyd  oder  Leuchtgas  eingeleitet. 

Ein  gleichweiter  Cylinder  wird  mit  einer  0,2  "/„  CO-Hb-Lösang 
beschickt  und  beide  Lösungen  in  einer  Doppelpipette  auf  ihre  Farbi; 
verglichen.  Zu  der  entnommenen  Blutprobe  wird  so  lange  GO-Wasser 
hinzugesetzt,  bis  die  Farbe  der  0,2**/,,  Lösung  gleich  ist.  Ans  der 
Menge  der  zur  Verdünnung  nötigen  Flüssigkeit  wird  der  Hb-Gehalt 
berechnet  Wenn  z.  B.  0,06  ccm  Blut  mit  4,2  ccm  Wasser  verdünnt 
waren,  so  ist  der  Hb-Gelialt: 


in  100  ccm  = 


0,002 .  4,2 .  100 
"0,06  "" 


=  14. 


e)  Die  Kcthode  von  Nebelth'an  (XV.  Kongr.  f.  inn.  Med.,  S.  557) 
beruht  ebenfalls  darauf,  dafs  die  Fai-bvergleiclinng  des  Blutes  nach 
Überführung  des  Hb  in  CO-Hb  mit  einer  Vergleichsflüssigkeit  von  CO-Hb 
(0,0l"/o)  geschieht  Zur  Ansführung  der  Vergleichung  benutzt  Nebel- 
thau  das  Wolffsche  Kolorimeter,  welches  auf  dem  Prinzipe  beruht. 
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durch  Veränderang  der  Flüssigkeitssäule  in  graduierten  Cylindern  bei 
durchfallendem  Lichte  Farbengleichheit  herzustellen. 

Der  Apparat  ist  in  sehr  sinnreicher  Weise  mit  Einrichtungen 
zur  Einleitung  von  CO  in  die  Mischungsflüssigkeiten  versehen  und  die 
Farbvergleichung  geschieht  in  sehr  exakter  Weise  mit  Hilfe  eines 
Fresnelschen  Prismenpaares  und  eines  Femrohres  in  einem  runden 
Gesichtsfelde,  welches  durch  die  aneinanderstolsenden  Prismenl^anten 
in  zwei  Hälften  geteilt  wird,  deren  jede  von  je  einem  Cylinder  ihr 
Licht  erhält. 

e)  Bei  der  Methode  von  Zangemeister  (Zeitschr.  f.  Biol.  B.  XXXIII.  S.  72.) 
wird  das  zu  untersuchende  Blut  Lackfarben  gemacht  und  in  Methämoglobin  überge- 
führt durch  Znsatz  von  einigen  Tropfen  Äther  und  konzentrierter  Kalinitritlösung  zu 
dem  in  Wasser  gelösten  Blute.  Die  Farbvergleichung  geschieht  mit  einer  Normal- 
Methämoglobinglycerinlösung. 

f)  Die  spektrophotometrische  Methode  von  Yierordt  und 
Httfiier  (Vierordt,  Die  Anwendung  des  Spektralapparates  zur  Photo- 
metrie der  Absorptionsspektren.  Tübingen  1873.  Hüfner,  Zeitschr  f. 
physiol.  Chemie,  B.  I,  S.  317).  -Das  Prinzip  ist  folgendes:  Die  Eintritts- 
stelle eines  Spektralapparates  ist  in  eine  obere  und  untere  Hälfte  ge- 
teilt, deren  jede  isoliert  durch  ein  exakt  gearbeitetes  Schraubengewinde 
mit  Gradeinteilung  verengert  und  erweitert  werden  kann.  Nachdem 
beide  Hälften  des  Spaltes  gleichweit  eingestellt  sind,  wird  vor  die  eine 
Hälfte  in  einem  planparallelen  Trögehen  eine  auf  1:100  oder  1:200 
verdünnte  Blutlösung  gebracht,  während  die  andere  Hälfte  frei  bleibt. 
Man  schaltet  nunmehr  mittels  eines  vertikalen  Diaphragmas  den  gröfsten 
Teil  des  Spektrums  aus  und  vergleicht  die  Absorptionsstreifen  des  Hämo- 
globin, indem  man  durch  Drehung  der  Mikrometerschraube  die  Hälfte 
des  reinen  Spektrum  auf  denselben  Grad  von  Lichtstärke  reduziert,  den 
das  Absorptionsband  des  Hb  zeigt. 

Aus  der  abzulesenden  Zahl  der  für  die  Einstellung  nötigen 
Schraubendrehungen  gewinnt  man  bei  richtiger  Konstruktion  des  Appa- 
rates ohne  weiteres  den  Prozentgehalt  an  relativer  Lichtstärke.  Die 
negativen  Logarithmen  dieser  Lichtstärkewerte  bilden  die  sog.  Extinktions- 
koeffizienten und  die  letzteren  verhalten  sich  proportional  dem  Hb-Gehalt 
des  untersuchten  Blutes. 

Nach  Hüfner  lassen  sich  aus  diesen  relativen  Werten  die  abso- 
luten Hb-Mengen  berechnen,  wenn  man  die  von  ihm  ermittelte  Eon- 
stante A  ==  0,1154  nimmt  und  die  absolute  Menge  (c)  berechnet  aus 
c=Aa^  wobei  A  der  ermittelte  Extinktionskoeffizient  ist. 

g)  Methode  von  JoUes  zur  Bestimmung  des  Hb-€rehaltes  aus 
dem  Elsen  des  Blutes  (Pflügers  Arch.,  B.  65,  1897,  S.  589).    Das 
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Prinzip  ist  folgendes:  0,05  ccm  Blat  werden  mit  einer  Pipette  ange- 
sangt,  auf  den  Boden  eines  Platintiegels  geblasen,  die  Pipette  mit 
Wasser  nachgespttlt.  Biese  Masse  wird  zuerst  eingedampft  und  dann 
Terascht.  Die  Asche  wird  mit  0,1  g  gepulverten,  wasserfreien  sauren 
schwefelsanren  Kaliums  geschmolzen  und  1 — 2  Minuten  bei  verstärkter 
Flamme  erhitzt.  Mit  heifsem  destillierten  Wasser  wird  der  Platin- 
tiegeL  ausgespült  und  die  Masse  in  ein  GlasgefUTs  Obergespfilt.  Die 
kolorimetrische  Vergleichung  dieser  Mischung  geschieht,  nachdem  der 
Losung  1  ccm  Salzsäurelösamg  (l :  3)  und  4  ccm  RhodanammoniumlSsung 


Ferroineter  nach  Jollea. 

(7,5 :  100)  zugesetzt  sind,  mit  einer  gleichartig  behandelten  Lösung  einer 
bekannten  Fe-Menge  in  einem  zweiten  gleichgrofsen  Glasgefälse. 

Diese  Methode  ist  für  klinische  Zwecke  Tom  Autor  im  Detail 
ausgearbeitet  worden  und  die  hierzu  nötigen  Apparate  etc.  werden  in 
kompendiöser  Zosammenstellung  als  Ferrometer  von  Reichert  in  Wien 


berechnet,   wobei  m  die  prozeutische  Eisenmenge  be- 


Formel 


Der  Hb-Oebalt  wird  aus  dem  Eisengehalt  in  Prozenten  nach  der 
100m 
0,42' 
dentet 

In  äbnlicber  Weise  bestimmt  H&ckie  (Lancet  1898,  Jan.  22)  deo  EiBengehaU 
einee  BlutatTopfens  durch  Farbvcrgleicbung,  indem  er  nach  Vcraschung  des  Blutes  und 
Löttnng  in  Salzsäure  die  durch  Zusatz  tou  Kalium  thiot^anicum  eutsteheade  Rot- 
f&rbongr  mit  einer  gleich  behandelten  Normal-GiseDlSsuDg  vergleicht. 
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6.  Die  Untersuchungen  des  Blutserum. 

Die  Gewinnung  der  intercellnlären  Flüssigkeit  des  Blutes  kann 
in  verschiedener  Weise  bewirkt  werden: 

FOr  klinische  Zwecke  dürfte  die  fiewlnnuDg  Ton  Pluma  kaum 
in  Frage  kommen,  es  wird  sich  vielmehr  vorzugsweise  darum  handeln, 
das  Blutserum,  d.  h.  Plasma  minus  Fibrin,  zu  erhalten. 

Znr  Darstellung  von  Plasma  mnfs  man  das  Blut  unter  Be- 
dingDUgen  auffangen,  welche  eine  Gerinnung  desselben  verbiDdern. 
Dies  geschieht  nach  Landois,  indem  mau  das  Blut  auf  O''  G.  abkühlt 
und  zu  diesem  Zwecke  direkt  aus  der  Ader  in  Helscylinder  fliefsen 
l&fst,  welche  in  Kältemischungen  stehen. 


Durch  Zusatz  von  Alkalien,  besonders 
Ammoniak,  femer  von  konzentrierter  Losung 
von  Natriumsulfat,  besonders  aber  durch  ge- 
ringe Mengen  (0,002 : 1  ccm  Blut)  von  Natrium- 
oxalat  wird  ebenfalls  die  Gerinnung  aufge- 
hoben, die  Blntkörperchen  senken  sich  allmäh- 
lich zu  Boden  und  fiber  diesem  Blntkörperclieu- 
Sediment  läfst  sich  das  klare  Plasma  leicht 
mit  Pipetten  abheben. 

Immer  wird  man  berücksichtigen  müssen, 
ob  und  wie  stark  durch  Zusatz  derartiger 
Chemikalien  die  Zusammensetzung  des  abge- 
schiedenen Plasma  nicht  nur  in  Bezug  auf 
den  Gehalt  an  Salzen,  sondern  auch  an  Wasser 
alteriert  wird. 

Im  Tierexperiment  kannman  die  Ge- 
rinnung des  Blutes  dadurch  aufheben, 
dafs  man  dem  Tiere  ca.  0,3g  Pepton  pro  Kilo 
Kfirpergewicht  intravenös  einspritzt,  wodurch  fUr  ca.  1  Stunde 
die  Gerinnbarkeit  aufgehoben  vrird.  Nach  den  üntersucbnngen  von 
Heidenhain  dürfte  aber  auch  ein  derartig  behandeltes  Blut  Änderungen 
der  Plasmabestandteile  gegen  die  Norm  aufweisen. 

Blutserum  erhält  man,  indem  man  Blut  gerinnen  läfst  und  nach 
24—48  Stunden   die   klare   gelbliche   Flüssigkeit   mit  Pipetten   vom 


Blat-CeDtrifnge  mit 
Hämatokrit  (S.  33). 
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Coagolum  abhebt,  wobei  man  achtgeben  mols,  dafis  keine  hämoglobin- 
haltigen  Partikelchen  des  Blntknchens  mit  abgesaugt  werden. 

Kleine  Quantitäten  Serum  erhält  man  leicht  in  Eapillar- 
röhrchen,  deren  Enden  man  nach  24  stündigem  ruhigen  Stehenlassen 
abbricht,  worauf  das  Coagulnm  vorsichtig  aus  der  einen  Öffnung  mit 
Fingern  oder  Pincette  herausgezogen  wird,  so  dafs  das  Serum  in  dem 
Röhrchen  zurückbleibt. 

Zur  schnellen  Gewinnung  von  Serum  empfiehlt  es  sich,  das  frisch 
entnommene  Blut,  bevor  Gerinnung  eingetreten  ist,  etwa  ^/^  Stunde 
lang  zu  zentrifugieren,  ohne  die  Zusammensetzung  des  Blutes  durch 
Zusatz  chemischer  Stoffe  zu  alterieren.  Man  erhält  dann  über  der  roten 
Blutkörpercbenmasse  eine  gallertartige  grauweif se  Masse,  welche  aus 
Fibrin  und  Serum  besteht  und  aus  der  leicht  einige  Tropfen  Serum 
zu  gewinnen  sind,  die  nach  eigenen  Untersuchungen  die  gleiche  Kon- 
zentration wie  das  vom  geronnenen  Blute  gewonnene  Serum  zeigen. 

Bei  allen  auf  die  Gewinnung  von  klarem,  d.  b.  nicht  mit 
Hämoglobin  vermischten  Serum  gerichteten  Manipulationen  mufs 
man  äulserst  behutsam  verfahren,  da  durch  Erschütterung  und 
Schütteln  der  Gefäfse,  zumal  bevor  die  Gerinnung  eingetreten  ist,  un- 
gemein leicht  Blutfarbstoff  in  das  Serum  übertritt  Bei  manchen  Krank- 
heiten ist  das  Hämoglobin  anscheinend  besonders  locker  an  die  Zellen 
gebunden,  ebenso  erhält  man  bei  Hunden  und  Kaninchen  leicht  Hb- 
Übertritt  in  das  Serum,  und  speziell  möchte  ich  darauf  aufmerksam 
machen,  dals  beim  Zentrifugieren  durch  Erschütterungen  infolge  un- 
sanften Ganges  der  Zentrifuge  leicht  Hb  in  das  Serum  resp.  Fibrin 
übertritt. 

Hämoglobinämie  nennt  man  den  Zustand,  in  welchem  gelöstes 
Hb  im  lebenden  Blute  cirkuliert  Man  darf  eine  wirkliche  Hämoglobin- 
ämie aber  nur  diagnostizieren,  wenn  bei  der  Entnahme  und  dem 
Gerinnenlassen  des  Blutes  in  so  sorgfältiger  Weise  vor- 
gegangen ist,  dafs  ein  artifizieller  Hb-Austritt  mit  Sicher- 
heit auszuschliefsen  ist.  In  Fällen  von  Hämoglobinämie  sieht 
das  Serum  makroskopisch  rubinrot,  oder  wenn  es  sich  um  Methämo- 
globinämie handelt,  sepiabrann  aus.  Spuren  von  Hb  müssen  spektro- 
skopisch nachgewiesen  werden. 

Zu  quantitativen  Bestimmungen  der  Zusammensetzung  des  Blut- 
serum genügen  für  klinische  Zwecke: 

a)  Die  Bestimmung  des  spez.  Oewichtes,  entweder  nach  der 
Methode  von  Schmaltz  im  Kapillarpyknometer  oder  der  Methode  von 
Hammerschlag  durch  Einbringen  eines  Tropfens  in  eine  Chloroform- 
benzolmischung (s.  S.  24). 
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Dasselbe  ist  beim  Gesunden  1028 — 1030. 

b)  Die  Bestimmung  des  Trockenrfiekstandes  zur  Ermittelung 
des  Wassergehaltes  (s.  S.  24). 

Beim  Gesunden  10,0— lOjS^/^. 

c)  Die  Ermittelung  des  StickstolFgelialtes   nacli  Ejeldalil, 

wobei  dieselben  Momente  wie  beim  ganzen  Blute  zu  berücksichtigen 
sind  (s.  S.  25). 

Beim  Gesunden  1,2 — 1,4  ^/q. 

7.  Das  Volumen  der  roten  Blutkörperchen  und  des  Serum. 

Für  die  Bestimmung  der  Yolumverhältnisse  von  Blutzellen  und 
Blutflüssigkeit  mufs  man  berücksichtigen,  dals  wir  keinen  sicheren 
Anhaltepunkt  haben,  aus  dem  das  quantitative  Verhältnis  des  Plasma 
während  der  Cirkulation  des  Blutes  im  Lebenden  beurteilt  werden 
könnte,  da  es  unbekannt  ist,  wieviel  von  der  Flüssigkeit  frei,  wieviel 
in  den  Zellen  aufgespeichert  cirkuliert. 

Auch  die  vom  Blute  aufserhalb  des  Gefäfssystems  gewonnene 
Menge  Serum  ist  nur  mit  gewissem  Vorbehalt  quantitativ  zu  verwerten, 
denn  es  hängt  von  der  Methodik  ab,  wieviel  Serum  abge- 
schieden wird.  Es  ist  hiernach  leicht  verständlich,  dafs  die  quanti- 
tativen Verhältnisse  von  Zellen  zu  Serum  bei  gesunden  Menschen  von 
den  einzelnen  Autoren  ziemlich  stark  abweichend  angegeben  werden, 
und  es  wird  sich  für  klinische  Zwecke  einstweilen  auch  hier  darum 
handeln  müssen,  Vergleichswerte  bei  Anwendung  einer  und 
derselben  Methodik  zu  sammeln  und  nicht  die  Resultate 
einer  Untersuchung  mit  der  Methode  A  ohne  weiteres  solchen, 
die  mittels  der  Methode  B  gewonnen  sind,  gegenüberzustellen. 
Besonders  unsicher  sind  die  Methoden,  bei  welchen  das  Blut  mit  Salzen 
in  Substanz  oder  Lösung  versetzt  wird,  um  die  Trennung  von  roten 
Blutkörperchen  und  Serum  zu  erleichtern,  denn  die  Salze  verhalten  sich 
keineswegs  indifferent  gegenüber  der  Abscheidung  des  Serum,  und  ihr 
Einflufs  ist  im  Einzelfalle  schwer  mit  Sicherheit  zu  bestimmen. 

Das  Volumen  der  r.  BL  beträgt  beim  Gesunden  45 — 50%. 

a)  Bei  dem  Hämatokrit  von  Hedin  und  Gärtner  werden  kleine 
Quantitäten  Blut  in  einer  Eapillarröhre  aufgesaugt,  mit  einer  bestimmten 
Menge  von  Kaliumbichromatlösung  (2,5%  Dal  and)  verdünnt,  zentrifu- 
giert  und  die  Sedimentmasse  an  einer  Skala  abgelesen  (s.  Apparat  S.  31). 

b)  Bei  der  spontanen  Sedimentierung  naeli  Biernacki  werden 
einige  Eubikcentimeter  Blut  durch  Venenpunktion  entnommen,  mit 
ozalsaurem  Natron  in  Pulverform  und  zwar  zu  0,2  ^j^,  d.  h.  pro  Eubik- 
centimeter Blut  mit  0,002  g  Natrinmoxalat  gemischt  und   in  einem 

Grawitz,  Klinische  Pathologie  det  Blates.  3 


34  ni.  Kapitel 

kleinen,  gradnierten  Gläsclieo  sich  selbst  QberUssen.  Nach  24  bis 
48  Stunden  haben  sich  die  roten  BlntkSrperchen  zu  Boden  gesenkt, 
ihre  Säule  wird,  sobald  keine  weitere  Senkung  eintritt,  gemessen  nnd 
mit  der  darfiber  befindlichen  Flüssigkeitsschicht  verglichen.  Biernacki 
ber&cksichtigt  bei  seiner  Methode  aber  nicht  lediglich  das  Sediment- 
Tolnmen,  sondern  hält  auch  die  Sedimentierungsgeschwindigkeit 
und  die  Kurve  der  Sedimentierong  für  klinisch  bedeutungsvoll. 
(Von  Ottfr.  MUller  neuerdings  bestätigt.) 

c)  Der  Blat-Yoluinlnlmeter  von  E.  Grawitz  basiert  ebenfalls 
auf  dem  Prinzip  der  spontanen  Sedimentierung  and  ist  za  dem  Zwecke 
konstmiert  worden,  um  die  so  wichtige  Volumbestimmung  leichter  and 
an  kleinen  Blutmengen  (ohne  Yenenpunktion)  ausführen  zu  kennen. 

Der  kleine  Apparat  enthält  in  einem  Kästchen 
cylindrische  Glasröbrchen,  welche  voi-  dem  G-.-- 
branche  in  ein  Glas  mit  Natrinmoxalat  in  Pulverfonii 
mehrmals  eingestochen  werden,  so  dals  die  weilten 
Krystalle  des  Salzes  in  dünner  Scliicht  den  Boden 
des  horizontal  gehaltenen  Glasröhrchens  bedecken. 

In  das  so  vorbereitete  Glasiührcheii  läl'st  man 
ans  einem  ergiebigen  Schnitt 
in  den  Ohrzipfel  schnell 
mehrere  Tropfen  Blut  sich 
einsangen,  so  daXs  die  Säule 
des  Blutes  mindestens  *j^  der 
Länge  der  Glasröhre  erflilit 

Nunmehr    steckt    man 
das  Ende  des  RChrchens,  in  Blut-Vuluminimeter. 

welches  das  Blut  eingetreten 

ist,  in  eine  mit  Wachs  gefüllte  kleine  Hülse,  stellt  es  vertikal  in  eins 
der  StecklJJcber  auf  der  oberen  Platte  des  Apparates  nnd  läM  das 
Blnt  24  Stunden  lang  sedimentieren. 

Nach  dieser  Zeit  findet  sich  am  Boden  der  Blutsäule  eine  kleine 
rCtlich-weirseOxalatschicht,  darüber  das  rote  Blntsediment,  über 
diesem  eine  mehr  oder  weniger  dünne  grane  Schicht  von  Leuko- 
cyten  und  darüber  die  Serum-Schicht. 

Man  stellt  jetzt  das  in  der  Hülse  befindliche  Röhrchen  an  dem 
Kahmen  mit  der  Skala  ein,  dreht  die  Skala  so,  daCs  der  Null- 
punkt genau  an  der  Scheide  zwischen  Oxalat-  und  Blut- 
schiebt steht,  und  notiert  die  H&he  der  ganzen  Säule,  sowie  die  H&he 
des  roten  Yolamens,  woraus  mau  unschwer  den  Prozentgehalt  des  Blat^ 
kßrperchen-Yolnmens  berechnet. 
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d)  Bei  dem  Blelbtreu^schen  Verfahren  werden  zwei  oder  mehrere 
Portionen  Blut  in  bestimmten  Verhältnissen  mit  0,6  prozentiger  NaCl- 
Lösnng  versetzt  und  in  der  hiernach  abgeschiedenen  Flüssigkeit  der 
N-6ehaIt  nach  Ejeldahl  bestimmt.  Durch  Vergleichung  des  N-Gehaltes 
von  verschieden  verdünnten  Sera  kann  man  nach  einer  in  Pflügers 
Archiv,  Bd.  LI,  S.  151  entwickelten  Formel  indirekt  das  Volumen  des 
Serum  bestimmen,  wobei  allerdings  die  Voraussetzung  gemacht  ist,  dafs 
die  zugesetzte  NaCl-Lösung  den  gleichen  osmotischen  Druck  besitzt  wie 
das  zu  untersuchende  Blut. 

e)  Ein  einfaches  Verfahren  besteht  nach  eigener  Erfahrung  darin, 
einige  Eubikcentimeter  Blut  durch  Venenpunktion  zu  ge- 
winnen und  in  einem  gräiduierten  Gläschen  etwa  V«  Stunde 
lang  zu  zentrifugieren.  Bedingung  ist,  dafs  das  Blut  schnell  aus- 
fliefst,  so  dafs  die  Zentrifugierung  vor  eingetretener  Gerinnung  beginnt. 
Die  Zentrifuge  muXs  ohne  Stolsen  und  Rütteln  glatt  arbeiten.  An  der 
Gradeinteilung  kann  man  nach  beendeter  Zentrifugierung  ohne  weiteres 
das  Volumen  von  roten  Blutkörperchen  und  Serum  ablesen. 

8.  Spektroskopische  Untersuchungen. 

Für  den  Nachweis  qualitativer  Veränderungen  des  BlutfarbstoflFes, 
sowie  für  den  Nachweis  von  Blutspuren  im  Harn  und  anderen  Flüssig- 
keiten genügt  ein  sog.  Tasche nspektr oskop,  während  für  quantitative 
Hb-Bestimmungen  (s.  S.  29)  ein  gröfserer  Apparat  nötig  ist. 

Die  sichere  Erkennung  der  Absorptionsstreifen  erfordert  für 
zweifelhafte  Verhältnisse  viel  Übung  und  es  ist,  wie  L.  Lew  in  neuer- 
dings mit  Recht  hervorhebt,  von  grolser  Wichtigkeit,  die  einzelnen 
Teile  des  Spektrum  bei  möglichst  engem  Spalt  zu  untersuchen,  da 
schwache  Absorptionsbänder  bei  starkem  Lichteinfall  leicht  übersehen 
werden  können.  Das  Fernrohr  mufs  genau  eingestellt  werden,  und 
Lewin  empfiehlt,  die  Blutuntersuchung  zunächst  immer  an  einer  so 
dicken  Schicht  zu  beginnen,  dafs  nur  Eot  und  Orange  durchgelassen 
werden,  damit  zunächst  mit  voller  Sicherheit  festgestellt  wird,  ob  eine 
Absorption  in  Rot  vorhanden  ist.  Weiterhin  verdünnt  man  das  Blut 
mit  destilliertem  Wasser  auf  0,5 — 1,0 :  100  und  untersucht  es  am  besten 
in  planparallelen  Gläschen,  die  mit  einer  Klammer  vor  dem  Apparate 
befestigt  werden. 

a)  Oxyhämoglobin  besitzt  zwei  Absorptionsspektra  zwischen  den 
Fraunhofer  sehen  Linien  D  und  E,  von  denen  das  nach  Rot  zu  ge- 
legene etwas  schmäler  und  intensiver  ist. 

b)  Seduziertes  Hämoglobiu,  welches  z.  B.  entsteht,  wenn  zu 
Oxyhämoglobin  altes  Schwefelammonium  zugesetzt  wird,  zeigt  an  Stelle 
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der  beiden  erwähnten  Streifen  einen  einzigen  breiten  Streifen  zwischen 
D  und  E,  der  von  besonderer  Bedeutung  resp.  Entscheidung  ist  bei 
dem  Nachweise  von: 

c)  Kohlenoxyd-Hamoglobin.  Diese  häufige  Blutvergiftung  doku- 
mentiert sich  makroskopisch  in  der  hellroten  Färbung  des  Blutes  beim 
Lebenden,  wie  bei  der  Leiche,  doch  kommt  eine  solche  hellrote  Färbung 
auch  bei  anderen  Vergiftungen  vor.  Spektroskopisch  erscheinen  zwei 
Absorptionsstreifen,  die  von  denen  des  Oxyhämoglobin  zunächst  kaum 
zu  unterscheiden  sind.  Setzt  man  aber  dem  CO-BIute  Schwefelammo- 
nium zu,  so  tritt  nicht  das  Spektrum  des  reduzierten  Hb  auf,  sondern 
die  beiden  Bänder  bleiben  erhalten.  Eine  Schwierigkeit  kann  in  diesen 
sonst  einfachen  Verhältnissen  dadurch  entstehen,  dafs  neben  dem  CO-Hb 
mehr  oder  weniger  normales  Oo-Hb  bei  jeder  Kohlendunstvergiftung 
vorhanden  ist,  so  dafs  der  Zwischenraum  zwischen  den  beiden  Spektren 
keineswegs  vollkommen  frei  ist,  sondern  eben  eine  geringe  Reduktion 
und  also  auch  ein  Reduktionsspektrum  eintritt.  Diese  Schwierigkeit, 
auf  welche  L.  Lewin  besonders  aufmerksam  macht,  wird  meiner  An- 
sicht nach  am  leichtesten  dadurch  überwunden,  dafs  man  neben  dem 
auf  Kohlendunstvergiftung  verdächtigen  Blute  eine  Probe  normalen  Blutes 
in  ganz  gleicher  V^eise  behandelt  und  die  Spektra  vergleicht. 

d)  Methämoglobin  entsteht  unter  sehr  zahlreichen  Bedingungen 
im  Lebenden  durch  Einwirkung  blutkörperchenzerstörender  Gifte  und 
erscheint  auch  im  Harn  bei  konsekutiver  Hämoglobinurie.  Die  Farbe 
des  Methämoglobinblutes  ähnelt  dem  Sepiabraun,  so  dafs  man  Methämo- 
globin z.  B.  im  klaren  Serum  und  im  Urin  meist  sehr  leicht  makro- 
skopisch erkennen  kann. 

Das  Spektrum  des  Methämoglobin  ist  dadurch  ausgezeichnet,  dafs 
ein  Absorptionsstreifen  in  der  Nähe  der  Fraunhofer'schen  Linie  F, 
ein  anderer  in  Rot  resp.  Orange  erscheint,  und  dafs  bei  Zusatz  von 
Schwefelammonium  das  Spektrum  des  reduzierten  Hb  erscheint. 

e)  HSmatln,  das  eisenhaltige  Produkt,  welches  bei  Hb-Zerfall  ge- 
bildet wird,  kommt  vor  als  „Hämatin  in  saurer  Lösung^  oder  „Hämatin 
in  alkalischer  Lösung". 

Die  Absorptionsstreifen  des  Hämatin  in  saurer  Lösung  sind  fast 
die  gleichen,  wie  die  des  Methämoglobins  in  Rot,  ferner  zwischen  den 
Linien  D  und  E  und  bei  F  gelegen. 

Das  Hämatin  in  alkalischer  Lösung  zeigt  einen  Absorptionsstreifen, 
der  annähernd  mit  dem  einen  Streifen  des  O^-Hb  zusammenfällt,  nur 
etwas  mehr  nach  Rot  gerückt  ist. 
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9.  Blutkrystalle. 

Die  Darstellang  der  Teichmann'schen  Häminkrystalle  ist  fQr 
die  Erkennung  kleinster  Blntquantitäten  nicht  nur  für  forensische 
Zwecke  von  grofser  Wichtigkeit,  sondern  ist  klinisch  z.  B.  fiir  den 
sicheren  Nachweis  von  Blut  in  den  Fäces,  welches  aus  dem  Magen 
oder  den  obersten  Darmpartien  stammt,  unentbehrlich. 

Man  läfst  das  zu  untersuchende  Material  auf  einem  Objektträger 
unter  Erwärmung  antrocknen,  bringt  einen  grolsen  Tropfen  Eisessig 
und  ein  Körnchen  Kochsalz  auf  die  Masse  (bei  Fäcesuntersuchungen  ist 
das  Kochsalz  nicht  nötig)  dampft  über  der  Flamme  ohne  zu  starke  Er- 
hitzung ein  und  untersucht  nach  Aufbringung  eines  Tropfens  Wasser 
und  eines  Deckglases  bei  mittelstarker  Vergröfserung. 

Die  Häminkrystalle  erscheinen  meist  haufenweise  in  grofser  Menge 
als  kleinste  braune  Rhomben  mit  spitzen  Enden,  manchmal  auch  als 
Bfischelchen  oder  in  Stäbchenform. 

10.  Alkalescenzbestimmungen. 

Die  Bestimmung  der  Alkalimengen  im  Blute  stöfst  auf  grofse 
Schwierigkeiten.  Der  Kohlensäuregehalt  im  Blute  wurde  früher 
zu  alkalimetrischen  Untersuchungen  bestimmt,  in  der  Annahme,  dafs 
der  gröfste  Teil  der  00^  im  Blute  an  Alkalien  gebunden  sei  und  dafs 
also  die  Menge  der  gefundenen  CO^  in  einem,  wenngleich  auch  nicht 
ganz  sicheren  direkten  Verhältnisse  zu  Menge  des  vorhandenen  Alkali 
stehe.  Diese  Annahme  hat  sich  indes  aus  verschiedenen  Gründen  als 
unhaltbar  erwiesen,  und  da  aufserdem  die  Ausfuhrung  der  CO^-Be- 
stimmungen  mit  Schwierigkeiten  technischer  Art  verbunden  ist,  so  ist 
diese  Methode  für  klinische  Zwecke  verlassen  worden. 

Titrimetrische  Methoden  wurden  von  Landois  und  Zuntz 
zur  Bestimmung  der  Blutalkalescenz  eingeführt. 

a)  Naeh  Landois  wird  die  Titration  für  praktisch-klinische  Zwecke 
in  der  Weise  ausgeführt,  dafs  kleine  abgemessene  Quantitäten  Blut  in 
Gemische  von  konzentrierter  neutraler  Natriumsulfatlösung  mit  Wein- 
säurelösungen von  verschiedener  Verdünnung  gebracht  werden,  worauf 
mit  Lakmuspapier  geprüft  wird,  welches  Gemisch  durch  eine  bestimmte 
Quantität  Blut  neutralisiert  wird.  (Die  genaue  Technik  s.  Landois, 
Physiologie,  S.  16). 

■ 

b)  Von  Zuntz  und  Loewy  wurde  nachgewiesen,  dafs  bei  den 
Titrationen  nach  der  älteren  Methode  nicht  das  ganze  im  Blute  ent- 
haltene Alkali  zur  Bestimmung  komme,  dafs  besonders  ein  Teil  der  in 
den  roten  Blutkörperchen  enthaltenen  alkalischen  Werte  unberücksichtigt 
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bleibt  und  die  mit  den  älteren  Methoden  ermittelten  Werte  daher  za 
niedrig;e  Zahlen  angeben. 

Nach  Loewy  mnfs  das  Blnt  lackfarbig  gemacht  werden  durch  Anf- 
lOsung  der  roten  BlutkCiperchen,  nm  das  in  diesen  enthaltene  Alkali 
f&r  die  Titriernng  zugänglich  zn  erhalten.  Za  diesem  Zweck  lä&t 
Loewy  in  ein  50  ccm  fassendes,  an 
seinem  Halsende  graduiertes  GläscbeD, 
welches  45  ccm  oxalsaures  Ammon 
enthält,  Blut  einlaufen,  notiert  an  den 
Marken  das  Volumen  des  Blutes  und 
mischt  die  Oxalatlösung  mit  dem  Blat, 
welches  hierbei  lackfarbig  wird  und 
nicht  gerinnt  5  ccm  dieses  Gemisches 
werden  mit  */jj  Normalweinsäure- 
lOsung  titriert  und  die  Reaktion  durch 
'  Aufbringung  eines  Tropfens  auf  Lak- 
moidpapier  geprüft.  Letzteres  wird 
durch  Tränken  von  Kopierpapier  mit 
neutralisierter  alkoholischer  Lakmoid- 
lösnng  hergestellt.  Die  Randzone  des  dnrch  Diffusion  im  Papier  sich 
Verteilenden  Tropfens  zeigt  den  Farbumschlag  am  deutlichsten,  doch 
gehört  bei  diesen,  wie  auch  den  im  folgenden  erwähnten  Titrationen 
eine  gewisse  Übung  und  Erfahrung  zum  Erkennen  des  richtigen 
Momentes  des  Farbumschlages. 

c)  Der  Blutalkalimetcr  von  C.  8.  Engel  stellt  eine  Modifikation  des 
vorhei'geheuden  Verfahrens  dar  und  ist  für  Untersuchungen  kleiner 
Quantitäten  bestimmt.     Nach   dem  Autor   ist  das  Verfahren  folgendes: 

Ein  gTofser  Blutstropfen  wird  in  die  EapiUarpipette  bis  zur  Marke  0,05  hioein- 
geaogen,  dann  destilliertes  Wasser  nacbgezogea,  bis  die  Marke  5,0  erreicht  ist  Nach- 
dem leicht  geschüttelt  worden,  wird  das  dud  lackfarben  gewordene  Blut  in  das  bei- 
gegebene  Ol&schen  gebracht     Zur  Titrierung  wird  in  die  Bürette,  die  an  dem  ans- 


Alkalimeter  v 


1  Engel. 


EUBchraubendeu  Burettenhalter  i 


befestigen  ist,  eine        Normal w ei ns&ure  gebracht, 
Qf  1  Liter  Aq.  dest.    Es  wird  nun  tropfen- 


das  ist  1  Gramm  Acid.  tartaricum  i 

weise  die  Weinsäure  so  lange  in  die  Blutltisung  hiDeinfsIIeD  gelassen,  his  e 

das Lakmoidpapier  gebrachter  Blutstnipfen  an  seinem  Bande  einen  deutlichen  roten 

Kreis  zurückgelassen  hat.    Diese  Endreaktion  tritt  bei  normalem  Blnt  etwa  beim 

zehnten  Weinstture tropfen  (etwa  0,5  ccm)  ein.    Die  Blntmischung  darf  nicht  mit  dem 

Stab  auf  das  Papier  gewlaoht  werden, 

Berechnung.    Angenommen,  es  sind  0,^  ccm  Weinsäure  zum  Nentralisieren  von 
0,05  ccm  Blut  verbraucht  worden,  so  werden  für  100  ccm  Blut  1000  ccm        Nonnal- 

weinefiure  gebraucht.     Da  das  .iiinivalentge wicht  der  Weinsäure  (  —  ]  ^  75, 
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das  des  Natriumhydrats  (NaHO)  =  40  beträgt,  so  sättigt  ein  Liter  Wasser,  in  welchem 

1  40 

75  gr  Weinsäiure  gelöst  sind,  40  gr  Na  OH,  also  ein  Liter   -  Normalweinsänre  —  g 

oder    533  mg  Na  OH.    Die  Alkalescenz   von  100  ccm  Blut  entspricht  also  538  mg 
NaOH. 

d)  Brandenburg  rät  von  der  Verwendung  so  kleiner  Blutmengen 
wie  bei  dem  Engerschen  Verfahren  ab.  Er  fängt  in  einem  graduierten 
Cylinder  von  30  ccm,  welcher  mit  10  ccm  0,2  ^/^  Ammonoxalatlösung  be- 
schickt ist,  5 — 8  ccm  Blut  aus  der  Vene  auf,  füllt  auf  30  ccm  auf  und 
titriert  gegeu  Lakmoidpapier  mit  ^j^q  Normalweinsäurelösung. 

Mit  Recht  verlangt  Brandenburg,  dafs  gleichzeitig  die  Kon- 
zentration des  Blutes,  am  besten  durch  N- Analyse,  bestimmt  wird,  da 
durch  den  Eiweilsgehalt  des  Blutes  die  Alkalescenz  wesentlich  beein- 
flußt wird.    (Zeitschr.  f.  klin.  Med.  B.  XXXVI.  1899.) 

Neuerdings  ist  von  Brandenburg^)  die  Alkalispannung  des 
Blutes  in  Krankheiten  untersucht  worden.  Darunter  wird  nach  dem 
Vorgange  von  Loewy-Zuntz  die  Menge  diffusiblen  Alkalis  in  100  ccm 
Blut  verstanden,  bei  Gesunden  etwa  20  ^/^  des  gesamten  mit  Lakmo'id 
titrierten  Blutalkalis.  Die  Trennung  des  diffusionsunfähigen  an  Eiweifs 
gebundenen  und  des  diffusiblen  Alkali  geschah  mittels  der  von  Loewy 
und  Zuntz  dafür  empfohlenen  Dialyse.  Für  klinische  Zwecke  empfiehlt 
sich  folgendes  Verfahren.  Durch  Venenpunktion  werden  80 — 100  ccm 
Blut  entleert  und  durch  Schlagen  defibriniert.  Die  Alkaleszenz  wird 
zunächst  in  5  ccm  Blut,  das  mit  der  vierfachen  Menge  Aqua  destillata 
verdünnt  und  dadurch  lackfarben  gemacht  ist,  mit  Lakmoidpapier  und 
Weinsäure  titriert.  Dann  werden  20  ccm  Blut  in  einen  feuchten,  unten 
mit  Gummistopfen  zugebundenen  Pergamentschlauch  von  etwa  16  cm 
Höhe  und  4  cm  Lichtung  gebracht,  und  der  Schlauch  in  einen  oben 
mit  Deckel  versehenen  Glascylinder  von  20  cm  Höhe  und  5  cm  Lichtung 
hineingestellt,  in  dem  sich  50  ccm  einer  mit  isotonischer  Kochsalzlösung 
hergestellten  Natronlauge  befinden,  deren  Prozentgehalt  an  Alkali  den 
fünften  Teil  von  dem  des  Blutes  beträgt.  Mit  einem  geeigneten  dicken 
Glasstabe  wird  das  Blut  öfters  umgerührt.  Nach  24  stündiger  Dift'usion 
wird  das  Alkali  in  der  Innen-  und  Aufsenflüssigkeit  titriert.  Beim 
Blute  Gesunder,  bei  dem  etwa  300  g  Alkaleszenz  und  3,2%  Stick- 
stoff gefunden  wurden,  betrug  die  Alkalispannung  den  fünften 
Teil,  also  60  mg  NaOH  in  100  ccm  Blut.  Bei  krankhaft  verändertem 
Blut  wurden  gleichzeitig  mehrere  Dialysen  angesetzt,  in  denen  die 
Aufsenflüssigkeiten  den  vierten  oder  sechsten  Teil  an  Prozenten  Alkali 
hatten,  wie  das  zu  untersuchende  Blut.    Dadurch  gelang  es  auch  in  patho- 
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Werden  zwei  verschiedene  Flüssigkeiten  von  verschiedener  mole- 
kularer Konzentration  direkt  zusammengebracht,  so  findet  alsbald  eine 
gegenseitige  Bewegung  statt,  welche  die  Differenzen  der  Konzen- 
tration ausgleicht,  ein  Vorgang,  den  man  als  Diffusion  bezeichnet 
(van  t'Hoff).  Werden  die  beiden  verschieden  konzentrierten  Flüssig- 
keiten dagegen  durch  eine  Scheidewand  getrennt,  welche  nur  für  das 
Lösungsmittel  z.  B.  Wasser  oder  für  die  gelösten  Stoffe  z.  B.  Zucker 
oder  Salze  durchlässig  ist  (semipermeable  Membran),  so  findet  ein 
Durchtritt  des  Lösungsmittels  oder  des  gelösten  Stoffes  durch  die 
Membran  statt  (Endosmose  und  Exosmose),  ein  Vorgang,  welcher  durch 
eine  genau  bestimmbare  Kraft  —  den  osmotischen  Druck  —  be- 
wirkt wird. 

Durch  direkte  Manometermessung  läfst  sich  z.  B.  nachweisen,  dafs 
eine  1^/^  Zuckerlösung  bei  7^  einen  osmotischen  Druck  von 
^/g  Athmosphären  erzeugt. 

Dieser  osmotische  Druck  in  verdünnten  Lösungen  spielt  nun  in 
der  Physiologie  bei  zahllosen  Vorgängen  des  Austausches  von  Flüssig- 
keit durch  die  Membranen  der  Organe  und  die  Gefftfswände  neben  den 
eigentlichen  sekretorischen  Funktionen  der  Zellen  eine  unzweifelhaft 
auf  serordentlich  wichtige  Rolle.  Speziell  beimAustausch  von  Flüssig- 
keit zwischen  Blutplasma  und  Geweben  durch  die  Kapillar- 
wände kommen  aufser  anderen  Funktionen  der  lebenden  Gefäfswände 
die  Gesetze  des  osmotischen  Druckes  zur  Anwendung. 

Durch  die  geistvollen  Berechnungen  von  van  t'Hoff  hat  sich  er- 
geben, dafs  neben  anderen  Methoden  die  Bestimmung  der  Erniedrigung 
des  Gefrierpunktes  in  verdünnten  Lösungen  ein  sicheres  Merkmal 
der  molekularen  Konzentration,  also  des  osmotischen  Druckes  ist,  und 
da  diese  Bestimmungen  an  kleinere  Mengen  von  Serum,  Gewebsflüssig- 
keit etc.  ausführbar  sind,  so  ist  diese  Methode  für  klinische  Zwecke 
sehr  brauchbar. 

Nach  van  t'Hoff  ist  der  osmotische  Druck  in  verdünnten  Lösungen 
rechnerisch  zu  bestimmen  und  zwar  entspricht  die  Herabsetzung  des 
Gefrierpunktes  um  je  einen  Grad  Celsius  unter  0^  einem  osmo- 
tischen Drucke  von  rund  12  Atmosphären. 

Mit  dem  Werte  J  bezeichnet  man  die  Erniedrigung  des  Gefrier- 
punktes einer  verdünnten  Lösung. 

Für  das  gesunde  menschliche  Blut  beträgt  dieser  Wert  durch- 
schnittUch  0,56<>  C. 

Zur  praktischen  AusfUhnmg  derartiger  BeBtimmungen  dient  am  besten  nach 
Beckmann  (1888)  der  beistehend  abgebildete  Apparat.    Das  Glas  a  enthält  ein  in 
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0,01  Grade  geteiltes  ThennometeT  und  einen  aas  Platin- 
draht gebogenen  Eflhrer.  £g  wird  mit  einer  gewogenen 
Menge  des  LSBangsmittels  bescbickt,  in  ein  etwtts  weiteres 
OUe  b  geEetit,  welches  als  LnfCmantel  dient  and  dann 
in  den  Deckel  eines  starken  Qlases  c  gesetzt,  welches 
Wasser  oder  eine  Kältemiscbung  enthalt,  deren  Tempe- 
ratur 2"  bis  5"  unter  dem  Erstanungspunkte  der  Flüssig- 
keit liegt.  Man  beobachtet  nun  nnter  stetem  Rühren 
{dessen  Wirkung  noch  dnrch  einige  in  a  hineingebrachte 
Schnitzel  von  Platinblech  nnlerstlltzt  wird)  das  Thermo- 
meter. Es  sinkt  anfangs  infolge  von  OberkUtnng  unter 
den  Gefrierpunkt,  am  sieb  alsdana  plstzlich,  indem  sich 
feste  Substanz  ausscheidet,  auf  denselben  zu  erbeben.  Hat 
man  auf  diese  Weise  zuerst  genan  den  Erstarrnngspunkt 
des  Litsungsmittels  bestimmt,  so  bringt  man  (aus  einem  ge- 
wogenen Glase)  ein  bekannte  Menge  des  zu  untersuchen- 
den Stoffes  in  A  durch  den  Stutzen  hinein,  Tsrmischt  und 
niederholt  den  Versuch.  Die  Erstarrung  tritt  jetzt  bei 
niedrigerer  Temperatur  ein,  und  der  Unterschied  beider 
Temperaturen  ist  der  Wert  J  (nach  Ostwaldt,  Grund- 
rifs  der  allg.  Chemie). 

Fftr  Untersnchangen  am  meoschlichen  Blnte 
kann  man  entweder  das  Blat  selbst  benutzen, 
nachdem  man  es  durch  Schlagen  mit  einem 
Stabe  deäbriniert  hat,  oder  man  nimmt  das 
durch  Koagnlation  oder  Centrifugieren  gewonnene 
Serum.  Die  Flüssigkeitsmenge,  die  für  den  Beck- 
mann'chen  Apparat  erforderlich  ist,  beträgt  8- 
Ton  defihriniertem  Blnte  die  gleiche  Quantität 
entnehmen,  für  Serum-Bestimmungen  mindestes 
Blat,  um  10  ccm  Serum  zn  erhalten. 


10  ccm,  man  mnfs  also 
mittels  Tenenpnnktion 
die  doppelte  Menge  von 


12.  Jodreaktion  Im  Blute. 

Behandelt  man  lufttrockenes  Blut  mit  Jod,  so  lassen  sich  bei  Ge- 
sauden  und  besonders  stark  in  gewissen  Krankheiten  braangefärbte 
kleine  Schollen  nachweisen,  die  besonders  in  der  peripherischen  Zone 
des  Leukocytenprotoplasma,  aber  auch  extracellulär  vorkommen.  Über 
die  Bedeutung  dieser  jodopbilen  Substanzen  ist  im  Kap.  „Leuko- 
cyten"  ausfuhrlich  berichtet. 

Für  das  Studium  dieser  im  Blute  meist  spärlich  vertretenen  Reak- 
tion empfehlen  sich  Biterzellen  der  verschiedensten  Provenienz,  d.  h. 
solche  aus  bakteriellen  Infektionsherden  ebenso  wie  solche  aus  sog.  asep- 
tischen Eiterungen,  da  in  diesen  Zellen  stets  sehr  ausgesprochene  Jod- 
reaktion auftritt. 

Zur  Untersuchung  läfst  man  das  auf  dem  Deckglas  ausgestrichene 
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Blut  an  der  Luft  trocknen  und  bettet  es  dann  ohne  weitere  Fixation 
in  einem  Tropfen  einer  Jodgommilosnng  ein: 

Jod.  pur.        1,0 

EaL  jodat.      3,0 

Aqu.  destill.   100,0 

Oammi  arab.  im  Überschals. 

Ehrlich  empfiehlt,  das  Präparat  in  ein  geschlossenes,  Jodkrystalle 
enthaltendes  Gef&fs  zu  legen,  in  dem  es  sich  in  wenig  Minuten  dunkel- 
braun färbt  und  es  dann  mit  einer  gesättigten  Lävuloselösung  ein- 
zubetten. 

13.  Fett  im  Blute. 

Zum  qualitativen  Nachweis  von  Fett  kann  man  dasselbe  makro- 
skopisch am  deutlichsten  dadurch  sichtbar  machen,  da£s  man  das  Blut 
in  dünnwandigen  Eapillarröhrchen  auflangt,  und  diese  horizontal  einige 
Zeit  liegen  lälst,  worauf  die  oberste  Schicht  des  Blutes  wie  mit  Mehl- 
staub bestäubt,  rahmartig  aussieht  In  vielen  Fällen  gelingt  es  übrigens, 
das  Fett  in  Form  allerfeinster  Tröpfchen  mittels  Ölimmersion  bei  starker 
Abbiendung  im  Plasma  sichtbar  zu  machen.  Nach  Onmprecht  kann 
man  an  Deckglas-Trockenpi*äparaten  zunächst  eine  Färbung  mit  Osminm- 
säure  vornehmen,  wodurch  die  Tröpfchen  schwarz  gefiLrbt  werden,  und 
nachher  zum  sicheren  Nachweise  der  Fettnatur  derselben  diese  gefärbten 
Tröpfchen  durch  Eintauchen  des  Deckglases  in  Äther,  Xylol  etc.  zum 
Auflösen  bringen. 

Quantitativ  ist  das  Fett  im  Blute  von  Bönniger  iZeitschr.  f. 
klin.  Med.  B.  XLII)  und  von  Engelhardt  (D.  Arch.  f.  klin.  Med. 
B.  LXX)  bestimmt  worden,  doch  sind  die  Untersuchungsresultate  beider 
recht  verschieden.  Die  Methodik  muGs  in  den  Originalien  nachgesehen 
werden. 


II.  Teil. 


Allgemeine  Vorbemerkungen  zur  Physiologie 

des  Blutes. 


IV.  Kapitel. 

Physiologische  Veränderungen  der  Blutmischung. 


A.  Allgemeines. 

Das  Blut  ist  ein  Gewebe  des  menschlichen  Körpers,  dessen  Inter- 
cellnlarsubstanz ,  zum  Unterschiede  von  anderen  Geweben,  flüssiger 
Natur  ist,  und  dessen  zellige  Bestandteile  zufolge  der  stetigen  Strömung 
dieser  flüssigen  Substanz  in  fortdauernder  starker  Bewegung  begriffen 
sind,  gegenüber  den  stabilen  zelligen  Elementen  anderer  Gewebe.  Diese 
dem  Blute  durch  die  Herzkraft  mitgeteilte  Bewegung  ermöglicht  dem- 
selben seine  wichtigen  Funktionen  auszuüben,  nämlich  die  zur  Er- 
nährung und  zum  Aufbau  der  Gewebe  nötigen  Stoffe  aufzu- 
nehmen und  allen  Teilen  des  Organismus  zuzuführen,  auf  der 
andern  Seite  die  Produkte  des  Stoffwechsels  allerorts  fort- 
zuschaffen und  an  die  secernierenden  Organe  abzugeben. 

Diese  überaus  vielseitige  Funktion  des  Blutes,  deren  hohe  Be- 
deutung für  den  Organismus  hier  nicht  ausführlich  behandelt  zu  werden 
braucht,  bedingt  ein  sehr  inniges  Wechsel  Verhältnis  des  Blutes  zu  allen 
Organen  des  Körpers,  als  dessen  Folge  sich  für  die  Pathologie  die 
wichtige  Thatsache  ergiebt,  dafs  jede  Erkrankung  eines  Organs 
von  einer  Veränderung  der  Blutzusammensetzung  gefolgt 
sein  mufs,  die  bei  geringeren  Störungen  der  Zellthätigkeit  sich  natur- 
gemäfs  unserer  immerhin  groben  Analyse  entzieht,  bei  stärkeren  Graden 
jedoch  deutlich  nachweisbar  sein  kann.  Auf  der  anderen  Seite  ist 
ebenso  klar,  dals  eine  fehlerhafte  Zusammensetzung  des  Blutes 
vielseitige  Störungen  im  Organismus  zur  Folge  haben  mufs, 
da  eben  die  Ernährung  aller  Gewebe  von  der  Versorgung  mit  Blut 
abhängig  ist. 

Wenn  sich  somit  von  vornherein  die  hohe  Wichtigkeit  ergiebt, 
welche  die  Untersuchung  des  Blutes  am  Krankenbette  besitzt,  so  kommt 
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noch  hinzu,  dafs  es  fast  kein  Gewebe  des  menschlichen  Körpers  giebt, 
von  dem  wir  so  leicht  und  ohne  Belästigung  für  den  Patienten  Proben 
entnehmen  und  nach  allen  Richtungen  hin  physikalisch  und  chemisch 
exakt  untersuchen  können,  wie  es  bei  dem  Blute  möglich  ist.  Man 
sollte  also  von  vornherein  annehmen,  dafs  die  Kenntnis  der  Veränderungen 
des  Blutes  bei  den  verschiedenen  Krankheiten  zu  den  geklärtesten 
Kapiteln  in  der  klinischen  Symptomenlehre  gehöre. 

Dem  ist  jedoch  keineswegs  so.  Vielmehr  herrschen  gerade  auf 
diesem  Gebiete  noch  zahlreiche  Unklarheiten,  und  wenn  man  dem- 
gegenüber die  fast  übergrofse  Litteratur  der  physiologischen  und 
klinischen  Blutuntersuchungen  betrachtet,  so  mufs  man  sich  sagen,  daüs 
hier  trotz  der  leichten  Gewinnung  des  üntersuchungsmaterials  und  trotz 
der  Möglichkeit,  dasselbe  nach  jeder  Richtung  zu  untersuchen,  Schwierig- 
keiten obwalten  müssen,  die  einer  besseren  Ausnutzung  des  Be- 
obachtungsmaterials hindernd  im  Wege  stehen. 

Diese  Schwierigkeiten  wachsen,  je  tiefer  man  in  die  einzelnen 
Fragen  der  Blutpathologie  eindringt  und  je  häufiger  man  Blut  histo- 
logisch und  nach  physikalisch-chemischer  Richtung  hin  untersucht,  um 
so  mehr  drängt  sich  die  Überzeugung  auf,  dafs  bei  der  Verwertung 
der  Blutbefunde  für  die  klinische  Diagnose  im  ganzen  nnd 
für  die  pathologischen  Veränderungen  des  Blutes  im  spe- 
ziellen Grenzen  gezogen  sind,  die  zur  Vorsicht  bei  der  Ver- 
wertung der  Befunde  mahnen. 

Äufserst  selten  lassen  sich  im  Blute  spezifische  Befunde  er- 
heben, welche  ohne  weiteres  auf  die  Natur  der  Erkrankung  hinweisen 
und  eindeutig  zu  verwerten  sind,  z.  B.  wenn  es  sich  um  die  Parasiten 
der  Malaria  oder  um  die  charakteristischen  Leukocyten  bei  der  Leukämie 
handelt,  im  übrigen  sind  aber  fast  alle  Veränderungen,  welche  wir  bei 
unseren  Untersuchungen  im  Blute  finden,  vieldeutig  und  nicht  ohne 
weiteres  für  die  Diagnose  zu  verwerten. 

Diese  Schwierigkeit  in  der  richtigen  Deutung  von  Blutbefunden 
rührt  daher,  dals  das  Blut  schon  in  physiologischen  Verhalt- 
nissen keine  gleichmäfsige  und  konstant  gleichbleibende  Zu- 
sammensetzung zeigt,  vielmehr  durch  eine  so  grofse  Zahl  von  aller- 
verschiedensten  Einflüssen  Veränderungen  erleidet,  dafs  es  häufig 
schwierig  zu  entscheiden  ist,  ob  ein  einmaliger,  mit  dieser  oder  jener 
Untersuchnngsmethode  erhobener  Blutbefund  sich  noch  innerhalb  der 
physiologischen  Grenzen  hält,  oder  schon  als  pathologisch  anzusehen  ist 

Im  Folgenden  finden  sich  die  wichtigsten  Faktoren  zusammen- 
gestellt, welche  das  Blut  unter  physiologischen  Verhältnissen  in  seiner 
Zusammensetzung  beeinflussen: 
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1.  Das  Lebensalter  ist  von  Bedeutung  sowohl  ffir  den  Oehalt 
des  Blutes  an  roten  und  weifsen  Zellen,  wie  auch  an  Hämoglobin  und 
für  die  morphologische  Beschaffenheit  der  Zellen.  Nach  den  über- 
einstimmenden Angaben  zahlreicher  Autoren,  wie  Hayem,  Sörensen, 
Otto,  Toennissen,  Schwinge  werden  die  Kinder  mit  einer  ab- 
norm hohen  Zahl  von  roten  Blutzellen  geboren,  die  bis  zu 
6,9  Millionen  im  cmm  gezählt  worden  sind.  Häufig  steigt  die  Zahl 
in  den  ersten  drei  Lebenstagen  noch  weiter  und  zwar,  wie  Tietze 
wohl  mit  Becht  bemerkt,  durch  Eindickung  des  Blutes  infolge  von 
Wasserabgabe  durch  die  Atmung  und  Perspiration  bei  gleichzeitiger 
sehr  geringer  Nahrungsznfuhr  in  dieser  ersten  Lebensepoche.  Inter- 
essant ist,  daJjs  beim  Neugeborenen  die  Zahl  der  roten  Blutzellen  um 
so  höher  ist,  je  später  die  Abnabelung  erfolgt,  aufserdem  zeigen  nach 
Schiff  gut  entwickelte  Neugeborene  höhere  Zahlen  als  schwächliche. 

Entsprechend  diesen  Zahlen  ist  auch  das  spez.  Oew.  des  Blutes 
Neugeborener  verhältnismäfsig  hoch  und  beträgt  nach  Schiff  1070 — 1080, 
nach  Monti  1056—1066,  im  Mittel  1060.  Auffällig  hoch  sind  die 
Zahlen  der  Leukocyten  in  diesem  Alter,  die  z.  B.  von  Hayem  in 
den  ersten  drei  Lebenstagen  auf  18000  angegeben  werden. 

Diesem  im  Beginne  des  extrauterinen  Lebens  vorhandenen  Über- 
schuls  an  Zellen  und  Eiweifsgehalt  des  Blutes  folgt  ein  Absinken, 
welches  für  rote  Blutkörperchen  und  Hämoglobin  schon  in  der  zweiten 
Lebenswoche  beginnt,  so  dafs  für  das  spätere  Eindesalter  4,5  Millionen 
Zellen  das  Mittel  zu  sein  scheinen,  dem  nach  Monti  ein  spez.  Gew. 
von  1050 — 1054  entspricht,  das  nach  seinen  Untersuchungen  vom 
2.  Monate  bis  zum  10.  Jahre  wenig  Änderung  zeigt.  Auch  Schwinge 
giebt  fiir  das  erste  Jahrzehnt  als  Durchschnitt  4,5  Millionen  und 
13,6^/q  Hämoglobin  an,  während  im  zweiten  Jahrzehnt  5,2  Millionen 
Zellen  und  18,3^/^  das  Mittel  bilden.  Bei  Männern  bleiben  diese 
Zahlen  ziemlich  konstant  bis  in  das  hohe  Alter,  bei  Frauen  tritt  nach 
dem  Klimakterium,  wenn  die  Blutverluste  der  Menstruationen  fortfallen, 
eine  Erhöhung  dieser  Werte  ein. 

Nach  neueren  Untersuchungen  von  Fried  jung  sind  zwei 
Perioden  des  Eindesalters  durch  eine  besondere  Zunahme  an 
Eisen  im  Blute  ausgezeichnet,  nämlich  die  Periode  des  Überganges 
von  der  reinen  Milchkost  zur  allgemeinen  gemischten  Kost  und  zweitens 
die  Periode  der  Geschlechtsreife. 

Die  Zahl  der  Leukocyten  bleibt  während  des  ganzen  ersten  Jahr- 
zehnts erhöht,  wie  z.  B.  die  Durchschnittszahlen  von  Schwinge  er- 
geben, welcher  für  diese  Zeit  12  900  Leukocyten  als  Mittelwert  fand. 

Morphologisch  ist  von  den  roten  Zellen  zu  erwähnen,  dafs 
beim  Neugeborenen  hin  und  wieder   kernhaltige  Exemplare   ge- 
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fanden  werden,  die  nicht  ohne  weiteres  auf  Unreife  der  Fracht  schliefsen 
lassen.  Bei  einer  Serie  von  15  aasgetragenen  Nengeborenen,  die  ich 
vor  Jahren  in  der  Charit^  za  untersuchen  Gelegenheit  hatte,  fand  ich 
dreimal,  also  bei  20  ^/q,  kernhaltige  rote  Zellen. 

Die  früher  von  einigen  aufgestellte  Behauptung,  dals  in  der  ersten 
Lebenszeit  besonders  viele  kleine  2iellen  (Mikrocyten)  vorhanden  seien, 
trifft  m.  E.  nicht  zu. 

Wichtiger  sind  die  Verhältnisse  der  Leukocyten,  welche  nach 
den  Untersuchungen  von  Hayem,  Rieder,  Oundobin,  Japha  im 
Säuglingsalter  ein  auffälliges  Prävalieren  der  mononnkleären 
Formen  gegenüber  den  polynukleären  erkennen  lassen,  so  dafs  z.  B. 
nach  Japha  sich  in  diesem  Alter  nur  42 ^/^  polynukleäre  Zellen  gegen- 
über 58  mononnkleären  finden,  ein  Verhältnis,  das  nach  meinen  eigenen 
Erfahrungen  mit  geringen  Abweichungen  auch  noch  bis  zum  sechsten 
Jahre  bestehen  bleibt.  Beim  Erwachsenen  stellt  sich  das  Verhältnis 
der  vielkernigen  zu  den  einkernigen  durchschnittlich  auf  75:25^/^. 

Auch  die  Leukocytosen  des  ersten  Eindesalters  sind  in  vielen 
Fällen  durch  ein  Prävalieren  der  einkernigen  Formen,  oft  aber  auch 
durch  das  Auftreten  atypischer  Formen,  z.  B.  mononukleärer  ZiCllen  mit 
neutrophiler  Granulation  charakterisiert. 

Interessant  ist  die  Beobachtung  von  Schiff,  wonach  Neugeborene  in  Grofs- 
wardein  (Ungarn)  erheblich  höhere  Durchschnittswerte  für  Hb  zeigten,  als  solche  in 
Prag.  Auch  erwachsene  Knaben  von  17  Jahren  zeigten  in  Orofswardein  6,7  Hill, 
r.  Blutk.,  1063  spez.  Gew.  und  103  ®/o  Hb,  mithin  sehr  hohe  Werte.  Doch  scheint  es 
mir  fraglich,  ob  man  diese  übernormalen  Werte,  wie  es  Schiff  thut,  ohne  weiteres 
auf  Eigentümlichkeiten  der  Nationalität  beziehen  soll. 

2.  Das  Geschlecht  bedingt  einen  eigenartigen  Unterschied  im 
Gehalte  des  Blutes  an  roten  Zellen,  Hämoglobin  und  Gesamttrocken- 
substanz, indem  erwachsene  Frauen  für  alle  drei  Bestandteile 
niedrigere  Durchschnittswerte  zeigen,  als  Männer.  Dabei  ist  von 
besonderem  Interesse,  dafs  bis  zur  Mitte  des  zweiten  Jahrzehnts  nach 
den  Angaben  von  Hayem,  Monti,  Schwinge  u.  a.  noch  kein  Unter- 
schied zwischen  den  beiden  Geschlechtern  besteht,  daCs  sich  dieser 
vielmehr  erst  während  der  Geschlechtsreife  ausbildet,  und  dafs 
nach  dem  Klimakterium  sich  die  Zusammensetzung  des  weiblichen 
Blutes  dem  männlichen  nähert.  Es  liegt  hiernach  nahe,  den  Ge- 
schlechtsfunktionen des  Weibes,  also  besonders  der  Menstrua- 
tion die  Schuld  an  dieser  Differenz  zu  geben,  indes  ist  hiermit  noch 
keineswegs  eine  Erklärung  gegeben,  denn  die  Menstruation  ist  erstens 
ein  physiologischer  Vorgang  und  es  ist  nicht  wohl  anzunehmen,  daüs 
ein  solcher  Jahrzehnte  lang  dauernder  Vorgang  einen  gleichsam  phy- 
siologisch schädigenden  Einflufs  auf  das  Blut  ausüben  könne.  Zweitens 
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ist  ZU  berücksichtigen,  dafs  Blutungen  einen  der  stärksten  Reize  auf 
die  blutbildenden  Organe  ausüben,  so  dafs  mit  Sicherheit  anzunehmen 
ist,  dafs  der  menstruale  Blutverlust  in  kurzem  wieder  völlig  ausge- 
glichen wird. 

Thatsächlich  geht  auch  aus  den  Untersuchungen  von  Hayem, 
Scherpf  und  Reinl  hervor,  dafs  unmittelbar  nach  der  Menstruation 
bei  gesunden  Frauen  keine  Verminderung,  sondern  eher  eine  Vermehrung 
der  Zellen  und  des  Hb-6ehaltes  eintritt. 

Die  physiologische  minderwertige  Zusammensetzung  des 
weiblichen  Blutes  erklärt  sich  meines  Erachtens  als  Anpassungs- 
vorgang an  die  Funktionen  des  weiblichen  Organismus  im 
allgemeinen.  Wir  wissen,  dafs  auch  bei  Männern  die  Zahlen  der  roten 
Blutkörperchen  schwanken,  und  dafs  die  kräftig  konstituierten  mehr 
Zellen  besitzen,  als  schwächliche  Individuen  (Hayem).  Es  mufs  daher 
die  körperliche  Thätigkeit,  welche  bei  den  Frauen  nach  dem 
Eintritt  in  das  erwachsene  Alter  in  allen  Ständen  gegenüber  der 
Thätigkeit  der  Männer  durchschnittlich  viel  geringer  ist,  das  Moment 
sein,  welches  die  niederen  Durchschnittswerte  im  Blute  der  Frau  be- 
dingen, denn  ebenso,  wie  man  bei  Männern  mit  schwacher  Konstitution 
niedrige  Werte  findet,  giebt  es  auf  der  andern  Seite  Frauen  von 
kräftiger  Konstitution,  die  relativ  hohe  Werte  zeigen. 

Man  wird  daher  annehmen  dürfen,  dafs  die  niedrigeren  Werte 
für  rote  Blutzellen  und  Hämoglobin  bei  Frauen  nicht  eine 
Folge  der  sexuellen  Vorgänge,  sondern  ebenso  wie  bei  schwäch- 
lichen Männern  eine  Folge  der  relativ  geringeren  Muskel- 
thätigkeit  sind,  infolgederen  der  Bedarf  an  Sauerstoffträgern  ge- 
ringer ist,  als  bei  Individuen  mit  starker  Muskelthätigkeit. 

3.  Zu  gewissen  Tageszelten  treten  Schwankungen  der  Blut- 
zusammensetzung  ein,  zum  Teil  bedingt  durch  die  Nahrungsaufnahme 
und  abhängig  von  dem  Flüssigkeitsgehalt  derselben,  wie  im  Kapitel 
„ Digestionsapparat ^  näher  ausgeführt  wird.  Auch  das  Zahlenverhältnis 
der  weifsen  Blutkörperchen  ist  gewissen  Tagesschwankungen  unterworfen, 
welche  zeitweise  unabhängig  von  der  Nahrungsaufnahme  auftreten. 

4.  Die  individuellen  Unterschiede  in  der  Blutzusammen- 
setzung sind  sehr  beträchtlich.  Die  Normalzahlen  der  einzelnen  Blut- 
bestandteile schwanken  in  ziemlich  weiten  physiologischen  Grenzen,  und 
wenn  auch  nicht  ohne  weiteres  aus  dem  gesunden  Kolorit  der  Haut 
eines  Individuums  oder  aus  allgemeiner  blasserer  Hautfärbung  auf  einen 
vermehrten  oder  verminderten  Gehalt  des  Blutes  an  roten  Blutkörperchen 
oder  Hämoglobin  zu  schliefsen  ist,  so  gilt  doch  nach  den  Untersuchungen 
von  Leichtenstern,  Hayem  u.  a.,  die  sich  durch  eigene  Erfahrungen 
vollständig  bestätigen,  als  erwiesen,  dafs  Menschen  mit  kräftiger 
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Konstitution  and  gut  entwickelter  Muskulatur  höhere  Werte 
an  roten  Zellen,  Hb  und  Gesamteiweifs  besitzen,  als  solche  mit 
schwächlicher  Konstitution. 

Diese  Thatsache,  welche,  wie  eben  erwähnt,  auch  die  Differenzen 
im  weiblichen  Blute  gegenüber  dem  männlichen  zu  erklären  geeignet 
ist,  beansprucht  ein  besonderes  Interesse  auch  für  die  Pathologie  des 
Blutes,  und  wir  werden  an  verschiedenen  Stellen  bei  Besprechung  anämi* 
scher  Zustände  darauf  zurückkommen. 

In  kurzen  Worten  ausgedrückt,  ergiebt  sich  aus  allen  klinischen 
Untersuchungen,  dafs  der  Gehalt  des  Blutes  an  Gesamteiweifs 
und  speziell  an  Hämoglobin  proportional  ist  der  Muskelthätig- 
keit  oder  mit  anderen  Worten,  dafs  unter  physiologischen  Verhältnissen 
die  Menge  der  Sauerstoffträger  im  Blute  der  Summe  der  Oxy- 
dationen des  Organismus  entspricht. 

Ausnahmen  von  diesem  gesetzmäfsigen  Verhalten  des  Blutes  bei 
gesunden  Menschen  sind  immer  nur  scheinbare,  denn,  wie  wir  später 
sehen  werden,  lassen  sich  diese  Verhältnisse  nicht  ohne  weiteres  aus 
der  Zusammensetzung  eines  einzelneu  Blutstropfens  erschliefsen,  sondern 
wir  haben  die  Gesamtmenge  des  Blutes  dabei  zu  berücksichtigen, 
die  ihrerseits  von  der  Gesamt-Kapazität  des  Gefäfssystems  abhängt.  Dals 
aber  auch  die  Entwickelung  des  Gefäfssystems  beim  Heran- 
wachsen des  Organismus  in  direkter  Abhängigkeit  von  der  Be- 
schaffenheit undThätigkeit  der  Muskulatur  steht,  dürfte  kaum 
zu  bezweifeln  sein  und  diese  Thatsache  erfordert  bei  der  Besprechung 
gewisser  Anämien  nach  der  ätiologischen  wie  nach  der  therapeutischen 
Richtung  eine  besondere  Aufmerksamkeit. 

5.  Die  Oesamtmenge  des  Blutes.  Im  Anschlüsse  an  diese  Er- 
wägungen sei  schon  liier  auf  einen  Punkt  hingewiesen,  der  bei  vielen 
hämatologischen  Studien  die  grölsten  Schwierigkeiten  bereitet,  dafs  wir 
nämlich  keine  Möglichkeit  besitzen,  um  beim  lebenden  Menschen 
die  Gesamtmenge  des  Blutes  zu  messen;  denn  wenn  diese  Be- 
stimmung schon  bei  Tierversuchen  auf  die  gröfsten  Schwierigkeiten 
stöfst,  so  ist  es  bisher  völlig  unmöglich,  dieselbe  beim  lebenden  Menschen 
auszuführen.  Man  könnte  fragen,  ob  diese  Ermittelung  für  klinische 
Zwecke  von  Wichtigkeit  ist,  und  in  manchen  Lehrbüchern  der  Patho- 
logie (Lukjanow)  wird  sie  in  der  That  als  unerheblich  abgelehnt; 
wir  werden  indes  sehen,  dafs  in  vielen  Fällen  unsere  Blutanalysen  am 
Krankenbette  schwierig  oder  nur  hypothetisch  zu  deuten  sind,  weil  wir 
nicht  die  Gesamtmenge  des  Blutes  zu  beurteilen  vermögen.  Die  von 
den  Physiologen  gelehrte  Thatsache,  dafs  der  Mensch  durchschnitt- 
lich ein  Dreizehntel  seines  Körpergewichts  an  Blut  besitzt, 
kann  nur  für  gewisse  mittlere  Konstitutionen  in  gesunder  Zeit  gelten, 
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bei  Kranken  ändert  sich  ohne  Zweifel  sehr  häufig  die  Qesamtmenge  des 
Blutes,  ohne  dafs  wir  dies  exakt  zu  bestimmen  im  stände  wären. 

Hinweise  auf  das  Verhalten  der  Gesamtmenge  des  Blutes  können 
wir  aus  gewissen  Ergebnissen  der  physiologischen  Forschungen  ent- 
nehmen. So  wissen  wir,  dafs  fettreiche  Tiere  verhältnismäfsig  weniger 
Blut  besitzen,  als  magere  (Ranke),  was  sich  ohne  weiteres  aus  der 
oben  erwähnten  Thatsache  erklärt,  dafs  das  Fett  als  inaktive  Masse 
nicht  60  hohe  Anforderungen  an  den  Sauerstoffgehalt  stellt,  wie  die 
Muskulatur. 

V7ir  wissen  ferner  aus  den  Versuchen  an  hungernden  Tieren,  dals 
durch  Nahrungsentziehung  eine  Atrophie  des  Gesamtblutes  eintritt. 

Auch  in  der  menschlichen  Pathologie  wird  uns  die  Frage  nach 
der  Gesamtblutmenge  oft  entgegentreten,  und  in  nicht  wenig  Fällen 
wird  es  uns  möglich  sein,  auf  indirektem  Wege  Schlösse  auf  Verringe- 
rungen der  Blutmenge  zu  ziehen,  auch  wenn  wir  nicht  im  stände  sind, 
diese  Veränderungen  quantitativ  exakt  zu  bestimmen. 
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V.  Kapitel 

Änderungen  der  Blutmischung  durch  chemisch- 
physikalische Einflüsse. 


Chemische  Alterationen  der  Blutmischung. 

Bei  allen  Untersuchungen  am  Blute  muls  berücksichtigt  werden, 
dafs  das  zirkulierende  Blut  kein  so  bestimmt  abzugrenzendes 
Gewebe  bildet,  wie  man  es  an  anderen  Organen  findet.  Das  Blut 
steht  vielmehr  in  inniger  Kommunikation  mit  den  Lymph- 
bahnen der  Gewebe,  und  die  Lymphbildung  im  allgemeinen  ist 
zurückzuführen  auf  einen  Übertritt  von  Blutplasma  durch  die  Wände 
der  kleinsten  Gefafse  in  die  Saftspalten  der  Gewebe,  welche  man 
als  die  ersten  Anfänge  des  Lymphgefäfssystems  zu  betrachten  hat, 
wenn  auch  von  eigentlichen  Gefäfsen  hier  noch  keine  Rede  ist.  Auf 
diesem  Übertritt  von  Plasma  beruht  die  Ernährung  sämtlicher  Gewebe 
sowie  die  sekretorische  und  sonstige  Thätigkeit  der  Organe.  In  dem 
Plasma  werden  den  Zellen  die  zum  Leben  und  Funktionieren  nötigen 
Stoffe  zugeführt 

Den  Vorgang  des  Eintritts  von  Plasma  in  die  Gewebs- 
sp alten  führte  man  früher  im  wesentlichen  auf  die  Gesetze  der 
Filtration  und  Osmose  zurück;  indes  hat  neuerdings  Heidenhain 
in  einleuchtender  Berechnung  nachgewiesen,  dafs  sich  die  Sekretionen 
der  drüsigen  Organe,  d.  h.  die  Produktion  ihrer  spezifischen  Sekrete, 
durch  diese  einfachen  physikalischen  Vorgänge  nicht  wohl  erklären 
lassen.  Heidenhain  berechnete,  dafs  z.  B.  bei  der  Milchsekretion 
einer  Kuh,  deren  tägliche  Milchquantität  ca.  42,5  g  Kalk  enthält, 
236  000  ccm  Lymphe  aus  dem  Blute  austreten  und  für  die  Sekretion 
der  Drüsenzellen  verwandt  werden  müfsten,  um  dieses  Quantum  an 
Kalk  zu  produzieren,  während  die  höchste  Tagesmenge  von  Lymphe 
aus  dem  Ductus  thoracicus  von  Kühen  ca.  42  600  ccm  beträgt 
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Heidenhain  nahm  an,  dars  es  sich  bei  dem  Übertritt  von  Plasma, 
also  bei  der  Lymphbildnng,  um  sekretorische  Vorgänge  in  den 
Epithelzellen  der  Blutkapillaren  handele,  welche  in  den  einzelnen 
Organen  eine  verschiedene  Lymphe  in  die  Gewebsspalten  entsenden  von 
der  Zusammensetzung,  wie  sie  fQr  die  spezifische  Funktion,  Sekretion  etc. 
eines  jeden  Organes  notwendig  ist.  Die  Lymphbildung  wird  nun 
nach  Heidenhain  durch  verschiedene  Stoffe  gesteigert,  und 
zwar  unterscheidet  man  eine  Gruppe  von  Stoffen,  wie  Zucker  und 
Salze,  die  bei  Einverleibung  in  den  Blutstrom  eine  Anziehung  von 
Flüssigkeit  aus  den  Geweben  in  den  Blutstrom  bedingen,  wo- 
durch Blut  und  Lymphe  wasserreicher  werden;  und  eine  zweite  Gruppe 
von  Mitteln,  welche  einen  Übertritt  von  Flüssigkeit  aus  dem 
Blute  in  den  Lymphstrom  veranlassen,  wodurch  derselbe  erheblich 
anschwillt,  das  Blut  konzentrierter  wird.  Diese  Vorgänge  lassen  sich 
nach  Heidenhain  nicht  durch  Annahme  von  Filtration  und  Osmose 
erklären;  er  bezeichnet  vielmehr  diese  Stoffe,  welche  einen  eigentüm- 
lichen Einflufs  auf  die  Lymphbildung  ausüben,  als  „lymphagoge" 
Stoffe.  In  der  zuletzt  geschilderten  Weise  wirken  nach  Heidenhain 
Extrakte  von  Erebsmuskeln,  von  Köpfen  und  Leibern  von  Blutegeln, 
Pepton  u.  a.  Auf  anderem  Wege,  nämlich  durch  Untersuchungen  über 
die  osmotische  Spannkraft  des  Blutplasma  wurde  Hamburger  eben- 
falls zur  Annahme  einer  sekretorischen  Eigenschaft  des  Gefäfsendothels 
geführt 

Diese  Anschauungen  von  Heidenhain  sind  in  der  Folgezeit  durch 
Untersuchungen  von  Cohnstein,  Starling,  Roth,  Bugarsky, 
Tan  gl  u.  a.  wesentlich  modifiziert  worden,  indem  diese  Autoren  nach 
der  van  t'Hoffschen  Lehre  von  den  Gesetzen  des  osmotischen  Druckes 
(8.S. 41)  nachwiesen,  dafs  thatsächlich  die  Flüssigkeitsströmungen 
im  Organismus  von  den  Gesetzen  des  osmotischen  Druckes 
und  der  Diffusion  durch  Membranen  beherrscht  werden,  wobei 
allerdings  eine  aktive  Zellthätigkeit  durch  Produktion  solcher 
Moleküle,  die  den  osmotischen  Druck  beeinflussen,  eine  wich- 
tige resp.  entscheidende  Rolle  spielt. 

Zum  Verständnis  dieser  für  die  Lehre  vom  Blutplasma  und  seinen 
Strömungen  wichtigsten  Verhältnisse  sei  hier  in  Kürze  darauf  hin- 
gewiesen, dafs  nach  Cohnstein  die  Eapillarwände  des  Tierkörpers  für 
Salze  und  andere  Körper  mit  niedrigem  Molekulargewicht  völlig  durch- 
gängig sind,  während  die  Bestandteile  des  Serum  von  hohem  Molekular- 
gewicht nur  in  verminderter  Konzentration  die  Kapillarwand  passieren, 
eine  Ansicht,  die  von  Roth  dahin  modifiziert  wird,  dafs  die  Kapillar- 
wände weder  für  krystalloide,   noch  für  kolloide  Substanzen 
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Völlig  permeabel  oder  impermeabel  sind,  den  kolloiden  Substanzen 
aber  erheblich  höheren  Widerstand  entgegensetzen. 

Es  ist  nun  durch  v.  Eor&nyi  gezeigt  worden,  dafs  durch  die 
Arbeit  der  Gewebszellen  fortdauernd  im  ganzen  Organismas 
Eiweifsmoleküle  abgespalten  werden,  welche  einen  dauernden 
Eonzentrationszuwachs  in  der  Gewebsflüssigkeit  und  damit 
erhöhten  Druck  in  derselben  bewirken.  Hierdurch  werden  dauernd 
Wasserströmungen  aus  dem  Blutserum  in  die  umgebenden 
Gewebsspalten  und  Übertritt  gelöster  Moleküle  aus  den  letzteren  in 
das  Blut  bewirkt,  welches  seinerseits  sich  durch  die  Sekretion  in 
den  Nieren  der  überschüssigen  Stoffe  entledigt 

Es  findet  hiernach  eine  ununterbrochene  Flüssigkeits- 
strömung der  Moleküle  des  Blutes  in  die  Gewebe  statt,  welche 
sich  nach  den  vitalen  Bedürfnissen  der  Gewebszellen  reguliert 
und  umgekehrt  ein  Übertritt  der  durch  die  Funktion  der  Ge- 
webszellen abgespaltenen  Moleküle  in  das  Blut,  entsprechend  der 
durch  die  jeweilige  Organfnnktion  bedingten  molekularen  Konzentration 
der  Gewebsflüssigkeit  und  dem  dadurch  bedingten  osmotischen  Drucke. 

Roth  definiert  dies  Verhältnis  dahin,  dafs  die  Arbeit  der 
Organe  durch  den  Eiweifszerfall  den  osmotischen  Druck  in 
der  Gewebsflüssigkeit  erhöht  und  dadurch  einen  osmotischen 
Transsudationsstrom  erregt,  sie  produziert  also  Gewebs- 
flüssigkeit, bezw.  Lymphe. 

Man  mufs  sich  nach  diesen  neueren  Untersuchungen  die  Flüssig* 
keitsströmungen  durch  sog.  lyraphagoge  Stoffe  (im  Sinne  von 
Heidenhain)  erstens  als  Wirkungen  des  osmotischen  Druckes 
vorstellen,  der  z.  B.  bei  Einführung  von  Salz-  und  Zuckerlösungen  mit 
höherer  molekularer  Konzentration  in  die  Blutbahn  ein  Überströmen 
von  Flüssigkeit  aus  den  Geweben  durch  die  Kapillarwände  in  das 
Blut  bewirkt,  wobei  ein  Teil  der  gelösten  Stoffe  in  die  Gewebe  difi^undiert, 
während  andere  lymphagoge  Stoffe  wahrscheinlich  durch  eine  Ein- 
wirkung auf  die  Thätigkeit  gewisser  Organzellen  zu  erhöhtem  Stoff- 
umsatz in  den  Geweben,  erhöhter  molekularer  Konzentration 
der  Gewebsflüssigkeit  und  damit  zu  einem  Anschwellen  des  Lymph- 
stromes in  den  Geweben  führen.  Zweitens  dürften  auch  Alterationen 
des  Blutdruckes  infolge  von  Einwirkung  der  Lymphagoga  auf  das 
vasomotorische  Nervensystem  diese  Strömungen  beeinflussen.  (S.  nächstes 
Kapitel.) 

Die  Moleküle  des  Blutserum  sind  nach  Bugarszky  und 
Tangl  zu  70 ^/^  anorganischer  Natur,  und  etwas  mehr  als  die 
Hälfte  sämtlicher  gelöster  Moleküle  besteht  aus  NaCl,  welches  in 
dissociiertem  Zustande  ungefähr  die  Hälfte  des  osmotischen  Druckes  des 
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Serum  bewirkt  Während  die  Eiweiiskörper  des  Serum  erheblichen 
Schwankungen  unterliegen,  ist  die  Konzentration  der  anorganischen 
Salze  viel  konstanter. 

Die  molekulare  Konzentration  des  menschlichen  Blutes 
hat  sich  bei  zahlreichen  Untersuchungen  verschiedenster  Autoren  als 
ein  sehr  konstanter  Wert  erwiesen,  der,  mit  der  Gefrierpunkt- 
Methode  bestimmt,  0,56^  beträgt 

Dieser  Konzentration  isotonisch  ist  eine  Lösung  von 
NaCl  von  etwa  0,9°/o. 

Aller  Wahrscheinlichkeit  nach  spielen  lymphagoge  Stoffe  in 
der  menschlichen  Pathologie  eine  erhebliche  Rolle,  doch  sind 
unsere  Kenntnisse  hierüber  einstweilen  noch  sehr  gering. 

Gärtner  und  Römer  fanden  bei  Versuchen,  welche  mit  geringen 
Modifikationen  nach  Art  der  Heiden hain sehen  Experimente  mit  Ge- 
winnung der  Lymphe  aus  den  grofsen  Lymphstämmen  angestellt  wurden, 
dals  auch  Tuberkulin  und  Extrakte  des  Bacillus  pyocyaneus  und  des 
Pneumobacillus  lymphagoge  Wirkungen  in  derselben  Weise  wie  Heiden- 
hain's  zweite  Gruppe  ausüben;  und  auch  Löwit  konstatierte  diese 
Wirkung  bei  Experimenten  mit  Hemialbumose,  Pepton,  Pepsin,  Nucläin, 
Harnsäure  u.  s.  w. 

Ich  selbst  konnte  lymphagoge  Wirkungen  durch  den  Nachweis 
von  Veränderungen  der  Blutdichte  bei  Einverleibung  verschiedener 
Stoffe  nachweisen.  So  ergaben  Extrakte,  welche  ich  aus  tuber- 
kulösen, käsigen  Massen  nach  der  Methode  von  Heidenhain  her- 
gestellt hatte,  bei  Einfuhrung  in  die  Blutbahn  von  Tieren  eine  un- 
mittelbar folgende  Eindickung  des  Blutes  durch  Wasserübertritt  in 
die  Gewebe,  während  Extrakte  die  in  gleicher  Weise  aus  karzinoma- 
tösen  Produkten  hergestellt  waren,  eine  wasseranziehende,  blut- 
verdünnende Wirkung  ausübten. 

Bakterien-Stoffwechselprodukte  verhielten  sich  verschieden, 
indem  z.  B.  die  Produkte  der  Tuberkel-,  Cholera-  und  Diphtherie- 
bazillen eine  eindickende  Wirkung  auf  das  Blut  ausübten,  während 
nach  Injektion  von  abgetöteten  Kulturen  verschiedener  pyogener 
Kokken  eine  starke  Verdünnung  des  Blutes  beobachtet  wurde. 

Interessant  ist  die  grofse  Geschwindigkeit,  mit  welcher  sich 
diese  Überströmungen  von  Flüssigkeit  vom  Blute  zu  den  Geweben  und 
umgekehrt  vollziehen,  da  man  schon  nach  der  Frist  von  2 — 3  Minuten 
nach  Injektion  irgend  eines  solchen  lymphagogen  Stoffes  Änderungen 
der  Blutdichte  von  beträchtlicher  Gröfse  beobachten  kann,  eine  That- 
sache,  die  ein  wichtiges  Analogon  in  den,  im  nächsten  Kapitel  zu  be- 
sprechenden Konzentrationsschwankungen  durch  vasomotorische  Einflüsse 
findet. 
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Bekannt  ist  ferner  die  grofse  Geschwindigkeit,  mit  welcher  sich 
das  Blat  fremder  Stoffe  entledigt  So  wissen  wir  z.  B.  schon  ans 
den  älteren  Versachen  der  Ladwig'schen  Schüler,  dafs  Kochsalz  and 
Zucker  mit  grofser  Schnelligkeit  vornehmlich  durch  die  Nieren  aus- 
geschieden werden,  so  dafs  ihre  Einverleibung  in  die  Blutbahn  direkt 
diuretisch  wirkt. 

Alle  diese  Beobachtungen  zeigen,  wie  im  Anfang  des  Kapitels 
betont  wurde,  dafs  nicht  nur  ein  Übertritt  von  Plasma  in  die  Lymph- 
bahn stattfindet,  sondern  auch  umgekehrt  die  Lymphe  der  Gewebe 
direkt  in  das  Blut  zurücktritt,  so  dafs  die  durch  den  Stoffwechsel 
der  Zellen  in  die  Lymphe  abgeschiedenen  Produkte  nui*  zum  Teil  auf 
dem  Wege  der  LymphgefUfse  gesammelt  und  durch  den  Ductus  thoracicus, 
sowie  den  Truncus  lymphaticus  dexter  in  die  grofsen  Venenstämme  er-^ 
gössen  werden,  dafs  vielmehr  ein  anderer  Teil  direkt  in  die  Blutbahn 
übertreten  kann. 

Andere  chemisch-physikalische  Alterationen  der  Blutmisehong 
treten  unter  mannigfachen  Bedingungen  in  physiologischen  Verhältnissen 
ein  und  sind  auch  für  manche  pathologische  Vorgänge  zu  berücksichtigen. 

Ich  rechne  hierher  die  Änderungen  der  Blutmischung  durch 
reichliches  Trinken,  wodurch  nach  kurzer  Frist,  sobald  das  Wasser 
aus  dem  Magen  in  den  Darm  und  zur  Resorption  gelangt,  eine  deutliche 
Wasserzunahme  im  Blute  eintritt  (Schmaltz),  die  in  kurzer  Frist 
wieder  schwindet. 

Durch  Flüssigkeitsentziehung  oder  durch  mechanische  Be- 
hinderung der  Resorption  (Strikturen  des  Pylorus),  tritt  eine 
Wasserabnahme,  eine  Eindickung  des  Blutes  auf.  Dasselbe  geschieht 
bei  der  Aufnahme* von  wasserarmer  Nahrung  infolge  vermehrter 
Abscheidung  von  Darmsaft. 

Durch  vermehrte  Wasserabgabe  von  Seiten  der  verschie- 
denen Organe  wird  ebenfalls  eine  Eindickung  des  Blutes  hervor- 
gebracht. So  konnte  ich  bei  Menschen,  welche  nach  einem  heifsen 
Bade  und  Genufs  von  heilsem  Thee  in  starken  Schweifs  gebracht 
waren,  am  Ende  des  Scbwitzaktes,  bei  dem  durchschnittlich  1 — 2  Kilo 
Schweifs  abgeschieden  waren,  eine  Erhöhung  des  spez.  Gew.  des  Blutes 
von  1040  auf  1051  konstatieren,  der  nach  sehr  kurzer  Frist,  sobald 
die  Haut  durch  energisches  Beiben  mit  wollenen  Tüchern  getrocknet 
war,  ein  Absinken  auf  das  Anfangsgewicht  folgte. 

Ebenso  wirkt  wahrscheinlich  eine  gesteigerte  Diurese  wasser- 
entziehend auf  das  Blut,  wie  manche  Beobachtungen  bei  Diabetes 
mellitus  und  insipidus  beweisen,  wobei  Voraussetzung  ist,  da[s  das  ver- 
mehrt abgeschiedene  Harnwasser  nicht  sofort  aus  überschüssigem  Wasser- 
gehalte der  Gewebe  (Ödemen)  ersetzt  wird. 
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Ganz  besonders  deutlich  tritt  die  eindickende  Wirkung  vermehrter 
Flüssigkeitsabscheidnngen  bei  den  Darmsekretionen  in  die  Er- 
scheinnngy  wie  im  speziellen  Kapitel  über  Darmkrankheiten  gezeigt 
werden  wird.  Hier  sei  nur  an  das  bekannte  Beispiel  der  extremen 
Bluteindickung  infolge  von  Cholera-Diarrhöen  erinnert. 
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VI.  Kapitel. 

Änderungen  der  Blutmischung  durch  vasomo 

torische  Einfluswse. 


Vasomotorische  Beeinflassungen  der  Blatzosammensetzang  spielen 
in  der  Blut-Pathologie  eine  grofse  Rolle,  und  es  seien  hier  die  grund- 
legenden physiologischen  Experimente  vorweg  im  Zusammenhang  be- 
handelt. 

Der  fortwährende  Austausch  von  Blutplasma  und  Gewebslymphe 
wird  nicht  allein  durch  chemische  Alterationen  des  Blutes  und 
der  Organzellen  oder  durch  Schwankungen  in  der  Sekretion 
der  Drüsen  beeinflufst,  sondern  es  giebt  noch  andere  Momente, 
welche  den  Flüssigkeitsstrom  nach  der  einen  oder  andern  Richtung  hin 
beeinflussen  können.  Dieselben  sind  zurückzuführen  auf  das  Verhalten 
des  arteriellen  Blutdruckes  und  Änderungen  der  GefäXsinner- 
vation,  welche  in  gesundhaften  Verhältnissen  beträchtliche  Schwankungen 
zeigen  können. 

Nach  Ludwig  bedingt  jede  Steigerung  des  arteriellen  Blutdruckes 
durch  Herbeiführung  einer  vermehrten  Transsudation  in  das  Parencbym 
der  Gewebe  eine  Erhöhung  der  relativen  Blutkörperchenmenge,  und 
Landois  sagt  in  einem  zusammenfassenden  Artikel  über  die  Physio- 
logie der  Gefäfse,  dafs  durch  Nerveneinflüsse  Verengerung  des  Gefäls- 
raumes  unter  Abgabe  von  Wasser  durch  die  Sekrete  stattfindet,  und 
dafs  umgekehrt  Lähmung  der  Vasomotoren  eine  Erweiterung  der  Blut- 
bahn unter  Steigerung  des  Körpergewichtes  zur  Folge  habe. 

Die  Experimente  von  Cohnstein  und  Zuntz  ergaben  bei  Kanin, 
chen  nach  Durchschneidung  des  Rückenmarks  oberhalb  des  Ursprunges 
der  Splanchnici  eine  starke  Verminderung  der  roten  Blutkörperchen  in 
der  Raumeinheit  des  Zählapparates,  mithin  Verdünnung  des  Blutes 
infolge  der  Dilatation    der  Gefäfse,    welcher  bei  nachfolgender 
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elektrischer  Reizung  des  Rückenmarkes  eine  erhebliche  Ver- 
mehrung der  roten  Blutkörperchen  folgte.  Bei  direkter  Betrach- 
tung der  Kapillaren  unter  dem  Mikroskope  wurden  bei  Reizungen  der 
Vasokonstriktoren  die  Kapillaren  zum  Teil  so  stark  kontrahiert  ge- 
funden, dafs  keine  Blutzellen  mehr  hindurchtraten,  sondern  dieselben 
lediglich  noch  „Vasa  serosa"  darstellten.  Auch  Untersuchungen  von 
G.  Stein  bei  Fiebernden  ergaben,  dafs  mit  dem  Eintritt  einer 
Gefäfserweiterung  die  Blutdichte  herunterging. 

Das  Verhalten  des  menschlichen  Blutes  gegenüber  Ein- 
wirkungen auf  das  vasomotorische  Nervensystem  habe  ich  zu- 
erst im  Jahre  1892  unter  Anwendung  thermischer  Reize  studiert  und 
durch  Beobachtungen  mit  Amylnitrit  und  vergleichende  Tierversuche 
vervollständigt  (Litt  Nr.  1). 

Diese  Versuchsergebnisse  sind  für  das  Verständnis  mancher  patho- 
logischer Befunde  im  Blute,  besonders  auch  für  die  Erklärung  vieler 
hydrotherapeutischer  Mafsnahmen  von  Wichtigkeit. 

Es  ergab  sich  hierbei  als  erstes:  dafs  bei  kurzdauernder  An- 
wendung von  Kälte  (kalte  Bäder  und  Duschen)  auf  die  Körperober- 
fläche infolge  der  Reizung  des  vasomotorischen  Systems  eine 
deutliche  und  meist  erhebliche  Zunahme  der  Konzentration  des 
Blutes  eintrat. 

Zweitens:  Dafs  diese  Zunahme  in  sehr  kurzer  Frist  d.  h.  schon 
in  wenig  Minuten  eintrat. 

Drittens:  Dafs  bei  Lähmung  der  Vasomotoren  durch  Ein- 
wirkung von  Wärme,  auch  durch  Frottieren  der  Haut,  ferner  auch 
durch  Einatmung  von  Amylnitrit  eine  deutliche  Abnahme  der 
Konzentration  des  Blutes  eintrat,  die  sich  ebenfalls  in  sehr  kurzer 
Zeit  abspielte. 

Viertens:  Dafs  nach  dem  Aufhören  der  reizenden  oder  lähmen- 
den Einwirkung  «uf  die  Vasomotoren  die  normale  Konzentration  des 
Blutes  sich  in  kurzer  Frist  wiederherstellte. 

Diese  Verhältnisse  wurden  1893  von  Winternitz  ebenfalls  an 
Menschen  und  ebenfalls  mittels  hydriathischer  Einwirkungen  studiert, 
wobei  sich  in  Übereinstimmung  mit  meinen  Resultaten  nach  Kälte- 
wirkung auf  die  Haut  beträchtliche  Vermehrungen  der  roten  Blut- 
körperchen fanden,  und  ebenso  konstatierte  Knöpfelmacher  kurz  darauf 
eine  Zunahme  dieser  Zellen  bei  Applikation  von  kalten  Bädern,  die 
manchmal  fast  30 ^/^  betrug. 

Dasselbe  fand  weiterhin  Breitenstein  bei  Anwendung  von  kalten 
Bädern  und  ebenso  in  letzter  Zeit  E.  Becker  nach  kalten  Duschen 
und  Bädern.    Aus  den  Untersuchungen  Beckers  geht  ferner  eine  Be- 
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stätignng  meiner  Beobachtungen  über  die  Schnelligkeit  der  Blut- 
veränderungen  nach  Kälteeinwirkung  hervor. 

Auch  Friedländer  fand  nach  kurzen  Kälte-Einwirkungen  Zu- 
nahme der  roten  Blutkörperchen,  sowie  des  spez.  Gewichtes  und  dabei 
keine  Veränderung  der  Dichte  des  Serum.  Derselbe  fand  bei  länger 
dauernder  Kälteeinwirkung  Abnahme  der  Blutdicbte  und  glaubt  sich 
daher  berechtigt,  meine  Versuchsergebnisse  als  widerlegt  anzusehen, 
doch  ist  es  ohne  weiteres  klar,  dafs  eine  lange  Kälteeinwirknng  zur 
Vasomotoren-Lähmung  führt,  und  es  beweisen  daher  auch  diese  Ver- 
suche lediglich  die  Richtigkeit  meiner  obigen  Sätze. 

Weniger  zahlreich  und  sicher  sind  die  Ergebnisse  der  Versuche 
über  Vasomotorenlähmung,  da  bei  der  Wärmeeinwirkung  erstens 
durch  zu  grofse  Hitze  (z.  B.  bei  Fr iedl ander  im  Römischen  Bade 
von  60^)  Reizungen  der  Vasomotoren  im  Spiele  sein  können  und  femer 
der  Einflufs  des  Schwitzens  schwierig  abzuschätzen  ist.  Am  klarsten 
liegen  hier  meines  Erachtens  die  erwähnten  Versuche  mit  Amylnitrit 

Versuche  von  Löwy  über  Wärmeeinwirkung  bei  Tieren  bestätigten 
durchaus  meine  Angaben  über  das  Absinken  der  Blutdichte  infolge 
davon. 

Wenn  somit  über  die  Hauptpunkte  der  Blutveränderungen  infolge 
von  Reizungen  und  Lähmungen  der  Vasomotoren  keine  erheblichen 
Differenzen  bestehen,  so  ist  dies  um  so  mehr  der  Fall  mit  der  Erklärung 
dieser  Blutveränderungen.  Winternitz  nahm  an,  dafs  durch 
Reizung  der  Vasomotoren  Blutzellen  in  die  Zirkulation  geworfen  würden, 
welche  vorher  in  grolsen  Gefälsstämmen  stagnierten,  doch  läfat 
sich  dies,  wie  Becker  bemerkt,  nicht  aufrecht  erhalten,  da  ganz  ge- 
waltige Massen  von  Blutkörperchen  bei  Gesunden  stagnieren  müfsten, 
um  diese  enormen  Vermehrungen  der  Zellen  in  der  Peripherie  zu  er- 
klären, und  vollends  ist  ganz  unverständlich,  wie  man  sich  die  plötz- 
liche Abnahme  der  Zellen  bei  Lähmung  der  Vasomotoren  denken  soll. 

Eine  Reihe  von  Autoren  wie  Friedländer  und  Loewy  berufen 
sich  auf  ältere  Versuche  von  Zuntz  und'Cohnstein,  aus  denen  eine 
verschiedene  Verteilung  der  Zellen  im  GeflLTssystem  geschlossen  wird. 
Diese  Annahme  ist  durch  die  Untersuchungen  von  Becker,  welche 
gleichzeitig  am  kapillaren  und  venösen  Blute  ausgeführt  wurden, 
und  ganz  identische  Alterationen  in  beiden  Gefäfsprovinzen  ergaben, 
widerlegt. 

Meine  eigene  Ansicht  war  von  Anfang  an  die,  dafs  sich  die  er- 
wähnten schnell  eintretenden  und  sich  schnell  wieder  ausgleichenden 
Schwankungen  der  Blntdichte  nur  im  Kapillargebiete  abspielen  können, 
dafs  bei  Einwirkung  von  Kälte  auf  die  Körperoberfläche  mit 
der  Kontraktion  der  Blutgefäfse  und  der  Steigerung  des  Blut- 
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druckes  eine  Konzentration  des  Blutes  erfolgt,  d.  h.  ein  Aus-' 
tritt  von  Flüssigkeit  aas  demselben  stattfindet,  welcher  an- 
scheinend mit  der  Höhe  der  Temperaturdifferenz  wächst  und 
dafs  durch  Erwärmung  der  Körperoberfläche  mit  der  Dilata- 
tion der  Oefäfse  und  dem  Sinken  des  Blutdruckes  ein  Über- 
tritt von  Flüssigkeit  in  das  Blut,  also  eine  Abnahme  der 
Konzentration  stattfindet. 

Diese  Ansicht  stützt  sich  auf  die  erwähnten  Untersuchungen  von 
Heidenhain  über  den  Austausch  von  Gewebslymphe  und  Blutplasma, 
aus  denen  hervorgeht,  dafs  abgesehen  vom  ßlomerulus  der  Nieren,  die 
Kapillaren  nicht  direkt  die  Gewebe  versorgen,  sondern  durch  das  Medium 
der  sie  allseitig  umgebenden  Lymphe,  und  v.  Bunge  giebt  neuerdings 
direkt  an,  dals  diese,  die  Kapillaren  umgebenden  Lymphräume  den 
Blutgefäfsen  die  Möglichkeit  gewähren,  ihr  Lumen  zu  ändern  und  den 
Druck  zu  regulieren. 

Wenn  von  Loewy  angeführt  wird,  dafs  es  unwahrscheinlich  ist, 
dafs  der  Flüssigkeitsaustausch  zwischen  Blut  und  Geweben  sich  so 
schnell  vollziehe  wie  in  unsern  Versuchen,  so  kann  ich  als  schlagendes 
Beispiel  für  diese  Schnelligkeit  aufser  den  obenerwähnen  Versuchen 
mit  lymphagogen  Stoffen  den  Aderlafs  (s.  u.)  anfuhren,  bei  dem  eben- 
falls in  Frist  von  wenig  Minuten  ein  Überströmen  von  Lymphe  in  das 
Blut  mit  gröfster  Sicherheit  nachzuweisen  ist. 

Auch  V.  Limbeck  und  Knöpfelmacher  schliefsen  sich  meiner 
Erklärung  an,  und  in  sorgfältiger  kritischer  Beleuchtung  der  verschiedenen 
Ansichten  kommt  E.  Becker  zu  dem  gleichen  Ergebnis,  indem  er  be- 
sonders dagegen  Verwahrung  einlegt,  die  erwähnten  Versuche  von  Zuntz- 
Cohnstein  hier  heranzuziehen,  da  dieselben  auf  die  vorliegenden  .Ver- 
hältnisse gar  nicht  anzuwenden  sind. 

Aufser  diesen  Veränderungen  des  Flüssigkeitsgehaltes  findet  sich 
nach  Wärme-  und  Kälteeinwirkungen  eine  starke  Vermehrung  der 
Leukocyten  in  den  peripherischen  Gefalsen,  wie  zuerst  von  Rovighi 
und  Winternitz  gezeigt  wurde.  Becker  fand  nach  Kältewirkung  die 
Leukocyten  in  den  Kapillaren  vermehrt,  in  den  Venen  dagegen  ver- 
mindert und  führt  daher  die  Vermehrung  nicht  auf  eine  Neubildung 
von  Leukocyten,  sondern  auf  Retention  im  Kapillargebiete 
zurück. 

Auch  Decastello  und  Czinner  studierten  das  Verhalten  der 
Leukocyten  nach  Nervenreizungen  und  fanden  nach  direkter  Reizung 
der  Vasokonstriktoren  eines  circumskripten  Gefafsbezirkes  eine  Ver- 
änderung der  Leukocyten  im  ausströmenden  Blute.  Die  Veränderung 
der  Leukocyten  kommt  dadurch  zu  stände,  dals  eine  Retention  der- 
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selben  in  den  reflektorisch  kontrahierten  Baachgefäfsen  ein- 
tritt, und  fällt  fort,  wenn  der  Splanchnicus  durchschnitten  wird. 

Über  die  Änderungen  der  Dichte  d^  Serum  lauten  die  An- 
gaben verschieden.  Man  sollte  annehmen,  dafs  bei  Vasorootorenlähmung 
infolge  von  Wärme  das  Serum  durch  Übertritt  von  Lymphe  verdttnnt 
werde,  da  die  Lymphe  durchschnittlich  die  Eiweifsstoffe  des  Plasma  in 
gleichem  Verhältnis,  aber  in  geringerer  Menge  enthält,  mithin  wasser- 
reicher ist.  Bei  drei  Versuchen  von  Loewy  trat  nach  kurzer  Wärme- 
wirkung  thatsächlich  zweimal  Wasserzunahme  im  Seram  ein,  und  nach 
lange  dauernder  Erwärmung  zeigte  sich  das  Serum  nur  um  ein  ganz 
Geringes  konzentrierter,  als  vorher,  trotzdem  unzweifelhaft  eine  starke 
Wasserabgabe  bei  den  Tieren  stattgefunden  hatte. 

Die  Angabe  von  Reineboth  und  Eohlhardt,  dafs  nach  fünf  Minuten 
langen  intensiven  Abkühlungen  um  10  —  15^  0*  bei  Kaninchen  eine  Auf- 
lösung von  roten  Zellen  mit  Hämoglobinämie  eintrete,  kann  ich  nach  eigenen 
Versuchen  nicht  bestätigen.  L&fst  man  Serum  ohne  weitere  Manipulationen  (ohne 
Gentrifugieren)  nach  Entnahme  des  Blutes  von  den  abgekühlten  Tieren  sich  durch 
Koagulation  oder  Sedimentierung  absetzen,  so  findet  sich  keine  Spur  von  Hb  darin« 
wenigstens  nicht  bei  gesunden  Tieren.  (Vgl  meine  Bemerkungen  zu  dieser  Arbeit  im 
Centralblatt  für  innere  Medizin.    Litt.  2.) 

Wichtig  ist  schliefslich  ferner,  dafs  auch  durch  psychische 
Erregungen  der  vasomotorischen  Zentren  die  Blutmischung  in  der 
geschilderten  Weise  verändert  werden  kann,  wie  zuerst  von  Lloyd 
Jones  konstatiert  worden  ist  Nach  eigenen  Untersuchungen  an 
Menschen  und  besonders  auch  an  Tieren  kann  ich  diese  Angaben  be- 
stätigen. Ich  fand  dabei,  dafs  besonders  bei  Kaninchen,  welche  man 
ohne  Narcotica  gefesselt  hat,  in  dem  nicht  gestauten  Venenblute  unter 
dem-  Einflufs  von  Schmerzempfindungen  ein  Steigen  des  spezifischen 
Gewichts,  also  eine  Eonzentrationszunahme,  in  beträchtlichem  Umfange 
zu  konstatieren  ist. 


Als  wichtige  Resultate  lassen  sich   aus  allen,  in  diesen  Ka- 
piteln besprochenen  Untersuchungen  folgende  Sätze  ableiten: 

1.  die  Blutmischung  zeigt  unter  physiologischen  Ver- 
hältnissen ziemlich  erhebliche  individuelle  Schwan- 
kungen, die  durch  das  Lebensalter,  das  Geschlecht, 
die  Konstitution  bedingt  sind. 

2.  Das  Gesamtblut  ist  nicht  als  ein  abgeschlossenes 
Organ  von  invariablem  Volumen  anzusehen,  sondern 
steht  durch  das  die  Capillaren  umgebende  System  von 
Lymphräumen  in  ununterbrochenem  Austausche  von 
Stoffen  mit  den  Flüssigkeiten  dey  Gewebe. 
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3.  Die  Blutmischung  kann  durch  chemische,  physika- 
lische und  nervöse  Einflüsse  vorübergehend  geändert 
werden,  und  zwar  können  diese  Änderungen  sehr 
schnell  eintreten  dadurch,  dafs  Flüssigkeit  oder 
fremde  Stoffe  durch  die  Gapillarwände  in  die  um- 
gebenden Lymphspalten  treten  und  umgekehrt  Lymphe 
in  das  Blut  eintritt. 

4.  Das  Blut  hat  die  Eigenschaft,  alle  diese  Änderungen 
in  kurzer  Frist  auszugleichen,  die  fremden  resp.  über- 
schüssigen Stoffe  auszuscheiden  und  wieder  in  sein 
mittleres  Volumen  und  Eonzentrationsverhältnis  zu- 
rückzukehren. 
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Die  Bildung  der  roten  Blutzellen. 


Die  Veränderungen  der  roten  Blutzellen  beherrschen  das  gröfste 
Gebiet  der  klinischen  Hämatologie.  Sie  sind  ausschlaggebend  für  alle 
die  krankhaften  Zustände,  welche  wir  unter  dem  Begriffe  der  ,,  Anämie" 
zusammenfassen.  Die  genaueste  Kenntnis  dieser  Zellen  mit  allen  ihren 
Eigentümlichkeiten  ist  daher  eine  der  wichtigsten  Voraussetzungen  bei 
allen  folgenden  Erörterungen  auf  dem  Gebiete  der  Blutlehre. 

So  gut  bekannt  im  allgemeinen  die  Vei*änderungen  dieser  Zellen 
sind,  so  sind  wir  doch  noch  keineswegs  zu  einem  vollendeten  Abschlüsse 
in  den  Forschungen  auf  diesem  Felde  angelangt,  ich  bin  vielmehr  der 
festen  Überzeugung,  dafs  viele  und  gerade  sehr  wichtige  Fragen  auf 
diesem  Gebiete,  wie  z.  B.  der  Einflufs  klimatischer  Schädlichkeiten, 
femer  des  Mangels  an  Luft  und  Licht  u.  a.  Faktoren  auf  die  roten 
Blutkörperchen,  Fragen  die  ebenso  alltäglich  wie  schwer  zu  beantworten 
sind,  unserm  Verständnis  noch  besser  erschlossen  werden  müssen,  und 
dafs  es  zu  diesem  Zwecke  nötig  ist,  noch  feinere  Methoden  zur  Er- 
mittelung morphologischer  oder  chemischer  Schädigungen  der  roten  Zellen 
zu  finden. 

Alle  solche  Untersuchungen  müssen  auf  der  Kenntnis  des  Bild  ungs- 
vorganges der  roten  Blutkörperchen  sowie  der  Bildungsstätten 
selbst  basieren,  und  ich  halte  es  daher  ffir  nötig,  die  Genesis  dieser 
Zellen  in  einem  besonderen  Kapitel  vor  der  Beschreibung  der  fertigen 
Zellen  selbst  nach  dem  heutigen  Stande  unserer  Kenntnisse  darzulegen. 


Organe  der  Blutbildung* 

Die  ersten  Blutkörperchen  entstehen  beim  Säugetier  im  Em- 
bryonalleben nach  Köllicker  in  den  anfangs  soliden  Anlagen  des 
Herzens  und  in  den  Gefäfsen  als  kernhaltige  farblose  Zellen,  und 
die  farbigen  Zellen  entwickeln  sich  aus  diesen.    Auch  in  der  nächsten 
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Folgezeit  findet  anfänglich  die  Hauptbildung  der  roten  Blutkörperchen 
innerhalb  der  Gefäfse  statt.  Im  späteren  Embryonalleben  tritt  sodann 
nach  Neumann  die  Blutbildung  in  der  Leber  auf  und  steht  im  Vorder- 
gründe, gegenüber  der  Bildung  in  den  Blutgefafsen.  Weiterhin  (nach 
dem  fünften  Monat)  nimmt  sodann  nach  Kolli cker  die  Milz  an  der 
Blutzellenbildung  teil,  während  die  Bedeutung  der  Leber  hierfür  successive 
abnimmt.  Endlich  tritt  dann  im  Embryonalleben  das  Knochenmark 
als  Hauptbildungsstätte  der  roten  Blutkörperchen  hervor  (Bizzozero, 
Howel,  Löwit,  Hayem). 

Im  extrauterinen  Leben  hat  man  für  gesundhafte  Verhältnisse  die 
Bildungsstätte  der  roten  Blutkörperchen  im  Knochenmarke  zu  suchen. 
Die  gi'undlegenden  Arbeiten  über  diese  Frage  von  Neumann  (1)  und 
Bizzozero  (2)  erschienen  fast  gleichzeitig  im  Jahre  1868;  doch  mufste 
Neumann  (3)  im  Jahre  1876  ausdrücklich  die  Priorität  seiner  Ent- 
deckung, welche  bis  dahin  nicht  beachtet  war,  verteidigen.  Neumann 
machte  im  Jahre  1868  als  erster  auf  die  im  Knochenmarke  aufser  den 
sogenannten  Markzellen  vorkommenden  kernhaltigen  roten  Blutzellen 
aufmerksam,  welche  mit  den  im  embryonalen  Leben  vorkommenden 
Zellen  durchaus  übereinstimmten,  und  bezeichnete  sie  als  „embryonale 
Blutzellen"  oder  „Entwickelungsformen".  Neumann  wie  Bizzo- 
zero nahmen  an,  dals  diese  kernhaltigen  Vorstufen  im  Knochenmark 
entstehen  und  sich  unter  Verlust  des  Kerns  in  echte  rote  Blutkörperchen 
umbilden  und  als  solche  in  den  Kreislauf  treten. 

Die  gegenteilige  Ansicht,  d.  h.  dals  im  extrauterinen  Leben  unter 
Umständen  auch  die  Milz  als  hämatopöetisches  Organ  anzusehen 
ist,  wird  von  Bizzozero  und  Salvioli  besonders  auf  Grund  derThat- 
sache  behauptet,  dafs  das  Milzvenenblut  reicher  an  roten  Blutkörperchen 
ist  als  das  Arterienblut,  und  die  genannten  Autoren  glauben,  da£s  be- 
sonders nach  profusen  Blutungen  die  Milz  als  blutbildendes  Organ  in 
Thätigkeit  trete.  Neumann  hält  diese  Thätigkeit,  wenn  sie  über- 
haupt vorbanden,  jedenfalls  für  untergeordnet.  Eliasberg  fand  nach 
Aderlässen  und  Zerstörung  roter  Blutkörperchen  beim  erwachsenen 
ßinde  in  den  intervaskulären  Pulpasträngen  starke  Vermehrung  kern- 
haltiger roter  Blutkörperchen.  Mafslow  giebt  neuerdings  an,  dafs  in 
der  Milzpulpa  erwachsener  Thiere  eine  Umwandlung  von  Erythroblasten 
in  kernlose  rote  Zellen  stattfindet. 

Für  die  klinische  Pathologie  des  Blutes  bei  erwachsenen  Menschen 
ist  nach  den  Publikationen  von  Neumann,  welcher  diese  Frage  ver- 
schiedentlich einer  gründlichen  kritischen  Untersuchung  unterzogen  hat, 
an  der  Thatsache  festzuhalten,  dafs  die  einzige  StStte  der  Bildung 
roter  Blntzellen  das  rote  Knoclienmark   bildet    Ob  in  gewissen 
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schweren  Blutkrankbeiten  andere  Organe,  wie  Milz,  Leber  und  Lymph- 
drüsen an  der  Bildung  teilnehmen  können,  ist  nicht  sicher. 

Über  die  Blutbildimg  Im  ersten  Beginne  des  embryonalen 
Lebens  sind  von  Engel,  ferner  über  die  Eernschicksale  von  Israel 
und  Pappen  he  im  (s.  u.)  umfangreiche  Untersuchangen  und  zwar  von 
Engel  an  Embryonen  von  Menschen  und  besonders  von  Schweinen, 
Mäusen,  Hühnchen  und  Fröschen  ausgeführt  worden.  Es  soll  an  dieser 
Stelle  als  wichtigste  Ergebnisse  —  soweit  die  klinische  Pathologie  des 
Blutes  in  Frage  kommt  —  von  Engels  Untersuchungen  angeführt 
werden,  dafsdie  erste  Generation  der  embryonalen  Hämoglobinzellen 
von  sehr  grofsen,  runden  Zellen  mit  grolsem  Kerne  gebildet  wird, 
deren  Protoplasma  bei  Färbungen  den  normalen  Hämoglobin-Farbenton 
annimmt.  Engel  nennt  diese  Zellen  Metrocyten  1.  Generation  und 
beschreibt  als  2.  Generation  ähnlich  grofse  Zellen  mit  kleinerem  Kerne. 
Während  die  Zellen  der  1.  Generation  häufig  Mitosen  zeigen,  ist  diea 
bei  denen  der  2.  Generation  nicht  nachweisbar. 

Schon  zur  Zeit  des  Bestehens  der  1.  Generation  finden  sich  da- 
neben kernlose  Erythrocyten,  nach  einer  gewissen  Zeit  schwinden  diese 
grofsen  Zellen  der  1.  Generation  ganz,  später  auch  die  der  zweiten. 
Es  finden  sich  dann  die  gewöhnlichen  Erythroblasten  und  femer 
Megaloblasten,  die  nach  Engel  im  embryonalen  Blute  sich  durch 
starke  Polychromatophilie  gegenüber  den  Metrocyten  auszeichnen  und 
streng  von  diesen  zu  unterscheiden  sind.  Nach  Engel  entstehen  diese 
polychromatophilen  Megaloblasten  aus  gewöhnlichen  polychromatophilen 
Normoblasten,  eine  Angabe,  die  nicht  in  Übereinsimmung  mit  dem  steht, 
was  wir  für  das  Verhältnis  dieser  Zellen  im  postembryonalen  Leben 
annehmen  müssen. 

Das  Knochenmark. 

Wie  verhält  sich  nun  die  Blutbildung  im  postembryo- 
nalen Leben  unter  normalen  Verhältnissen? 

Hierfür  kommen  zunächst  die  makroskopisch  nachweisbaren 
Veränderungen  des  Knochenmarkes  in  Frage,  welche  nach  Individualität 
und  Alter  ungemein  verschieden  sind.  Wir  unterscheiden  das  rote, 
lymphoide,  zellenreiche  Mark  makroskopisch  von  dem  gelben,  fett- 
reichen Marke  und  wissen,  dafs  in  der  Jugend  in  allen  Röhrenknochen 
das  rote  Mark  prävaliert,  dafs  im  späteren  Leben  besonders  die  Ex- 
tremitätenknochen in  verschiedener  Ausdehnung  fettmarkhaltig  werden, 
während  das  rote  Mark  in  den  platten  und  kurzen  Knochen  der  ver- 
scliiedensten  Skelettteile  dauernd  erhalten  bleibt  Untersucht  man  bei 
den  Sektionen  häufig  diese  Verhältnisse  des  Markes,  so  fällt  auf»  dafs 
oft  schon  bei  jugendlichen  Individuen  eine  sehr  geringe  Menge  roten 
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Markes  in  den  Röhrenknochen  vorhanden  ist,  dals  sich  z.  B.  aus  den 
Rippen  fast  gar  kein  Saft  hervorpressen  lälst,  während  ich  z.  B.  erst 
kürzlich  bei  einer  75jährigen  Frau,  die  an  Dysenterie  ohne  nennens- 
werte Anämie  starb,  die  Bippen  mit  reichlichsten  Massen  von  Marksub- 
stanz erfällt  fand,  die  mikroskopisch  zahlreiche  Erythroblasten  enthielt. 
Durch  eine  Umwandlung  des  Fettmarkes  infolge  allgemeiner  Alters- 
atrophie, aber  auch  nach  konsumierenden  Krankheiten  entsteht  das 
„gelatinöse"  oder  „Gallertmark". 

Da  es  unzweifelhaft  für  viele  Fragten  in  der  Hämatologie  von  gröfstem  Interesse 
wäre,  über  die  Quantität  des  vorhandenen  roten  Markes  in  gewissen  Knochen  Auf- 
scbluis  zu  erhalten,  so  habe  ich  vergleichende  Untersnchungen  an  Rippenstücken  ver- 
schiedener Leichen  gemacht,  deren  Markmasse  mittels  Dnrchspülung  mit  Wasser  ent- 
fernt wnrde  und  durch  die  Gewichtsdifferenz  vor  und  nach  der  Spülung  quantitativ 
bestimmt  wurde.  Femer  wurde  der  Eiweifsgehalt  nach  Ejeldahl  bestimmt,  indes 
liefsen  sich  keine  brauchbaren  Schlüsse  aus  den  Resultaten  dieser  Untersuchungen 
ziehen,  da  die  Entwickelung  des  Skeletts  zu  erhebUche  individueUe  Verschiedenheiten 
darbietet. 

Ähnliche  Bemühungen,  über  die  Quantität  der  blutbildenden  Zellmassen  Auf- 
schlnlä  zu  erhalten,  sind  neuerdings  darauf  gerichtet  worden,  an  feinsten  Schnitt- 
präparaten an  gehärtetem  und  gefärbtem  Marke  die  Zahl  der  Erythroblasten  quan- 
titativ zu  bestimmen  (Hoff mann).  Man  wird  indes  selbst  beim  Tierexperiment  die^e 
(Jutersuchungen  nur  mit  Vorsicht  verwerten  dürfen,  da  die  zur  Vergleichung  dienenden 
Knochen  ganz  verschieden  entwickeltes  Mark  enthalten  können.  Untersuchungen  am 
Marke  menschlicher  Leichen  geben  mit  diesen  Methoden  keine  bestimmten  Aufschlüsse. 

Ebenso  wie  für  die  ganze  Frage  der  Blntbildung  sind  anch  für 
die  topischen  Verhältnisse  der  Markbildung  die  Lehren  von 
Neumann  mafsgebend,  welcher  nachwies,  dafs  die  Entwickelung 
von  rotem,  funktionierendem,  d.  b.  Erythroblasten  enthal- 
tendem Knochenmark,  bis  lange  nach  der  Geburt  fortschreitet. 
Viele  neue  Knochenkerne  treten  erst  postembi-yonal  in  gewissen 
knorpligen  Teilen  auf,  z.  B.  in  den  Handwurzel-,  in  gewissen  Fufswurzel- 
knochen,  ebenso  im  Kehlkopfe,  und  alle  diese  Knochen  enthalten  nach 
ihrer  Entwickelung  rotes  Mark  mit  Erythroblasten,  so  dafs  man  sich 
von  der  Vorstellung  frei  machen  mufs,  dafs  nuv  die  Röhrenknochen  als 
Matrix  der  roten  Blutzellen  anzusehen  sei. 

Interessant  ist  ferner  die  Angabe  von  Neumann  (3),  dafs  auch 
neugebildete  Callus-Massen  und  sonstige  Ossifikationen  neu- 
gebildete Matrix  enthalten  können. 

Berücksichtigt  man  diese  wichtigen  Thatsachen  über  die  Ver- 
breitung des  blutbildenden  Markes,  so  wird  man  alle  quantitativen  An- 
gaben über  etwaige  geringe  Entwickelung  roten  Markes  bei  menschlidien 
Leichenbefunden  mit  Vorbehalt  aufnehmen  müssen,  da  es  bei  der  ge- 
wöhnlichen Sektionstechnik  ganz  unmöglich  ist,  einen  Einblick  in  diese 
wichtigen  Verhältnisse  des  Gesamtskelettes  zu  erhalten. 
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Die  Thätigkeit  des  Markgewebes. 

Wenn  man  nun  an  der  Annahme  festhält,  dafs  postembryonal  nur 
das  Knochenmark  als  erythrocytenlieferndes  Organ  anzusehen  ist,  so  ist 
damit  noch  nicht  die  letzte  Frage  entsciüeden,  wie  man  sich  diese 
produktive  Thätigkeit  des  Markes  denken  soll,  und  in  besonders 
eingehender  Weise  hat  Neumann  (3)  die  Frage  erörtert,  ob  im  Knochen- 
mark lediglich  eine  Einschwemmung  von  Mntterzellen  stattfindet, 
die  hier  eine  Stätte  der  Proliferation  finden,  oder  ob  aus  dem  Mark- 
gewebe selbst  neue  Zellen  hervorgehen.  Besondei^s  in  Rücksicht  auf 
die  oben  erwähnte  postembryonale  Entwickelung  neuer  Knochenmassen 
mit  rotem  Marke  wäre  es  von  Interesse  zu  wissen,  ob  wir  in  diesen 
Markräumen  gleichsam  nur  neue  Brutstätten  oder  wirklich  aktiv  pro- 
duzierendes neues  Parencbym  zu  erblicken  haben. 

Bizzozero  bezeichnet  als  spezielle  Bildungsstätte  der  roten  Blut- 
körperchen im  Knochenmarke  das  Netz  der  Venenkapillaren,  in  welchem 
sich  zahlreiche  in  Mitose  begriffene  rote  Blutkörperchen  finden,  so  dafs 
dasselbe  nach  der  Ansicht  dieses  Autors  den  Drüsen,  welche  morpho- 
logische Elemente  absondern,  gleichsteht. 

Für  eine  Beteiligung  des  Markgewebes  spricht  sich  femer  Osler 
aus,  dem  zufolge  die  kernhaltigen  roten  Blutkörperchen  aus  Markzellen 
entstehen,  und  auch  nach  Obrastzow  bilden  sich  aus  blassen  Zellen 
des  Markes,  entweder  durch  Einverleibung  von  Hämoglobin  Hämato- 
blasten,  oder  die  blassen  Zellen  gehen  in  gewöhnliche  Markzellen 
über.     In  ähnlicher  Weise  äufsert  sich  Howel. 

Auch  Pappenheim  erörtert  eingehend  die  Frage  nach  der  Bildung 
von  Erythroblasten  aus  den  Endothelien  der  Gefäfse.  Eine  sichere  An- 
schauung hierüber  ist  z.  Z.  noch  nicht  möglich. 

Die  hämog^lobinhaltigen  Markzellen  des  Menschen. 

Über  die  Biologie  der  normalen  kernlosen  roten  Blutzellen  beim 
erwachsenen  Menschen  herrschen  noch  immer  verschiedene  Ansichten, 
sowohl  betreffs  der  Abstammung,  wie  der  Entkernung  und  sonstiger 
morphologischer  Einzelheiten.  Der  Grund  zu  diesen  Differenzen 
liegt  nicht  zum  wenigsten  darin,  dafs  das  Untersuchungsmateriai 
der  Autoren  ein  sehr  verschiedenartiges  ist,  insofern  sich  ein 
Teil  auf  Untersuchungen  über  embryonale  Blutbildung  stützt,  ein 
anderer  das  Mark  verschiedener  Tiere  studiert,  ein  groIserTeil  das 
abgestorbene  Zellmaterial  von  menschlichen  Leichen  untersucht, 
während  nur  wenige  das  lebensfrische  Mark  von  erwachsenen 
Menschen  selbst  zur  Verfugung  haben  und  hier  wiederum  fast  aus- 
schlielslich  Mark,  das  von  schwer  Erkrankten,  z.  B.  bei  Empyemopera- 
tionen  gewonnen  war. 
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Ich  halte  es  f&r  wichtig,  auf  diesen  Punkt  hinzuweisen,  denn 
weder  kann  die  embryonale  Bildung  der  roten  Zellen  ohne  weiteres 
auf  die  Verbältnisse  z.  B.  der  Entkernung  beim  Erwachsenen  übertragen 
werden,  noch  ist  die  Zellbildung  bei  Tieren  als  sicheres  Analogon  an- 
zusehen, wobei  ich  nur  an  die  kugligen,  solitär  in  Erythrocyten  auf- 
tretenden basophilen  Körper  zu  erinnern  brauche,  die  Schmauch  zuerst 
bei  Katzen  beschrieben  hat,  die  sich  bei  diesen  Tieren  physiologisch 
sehr  oft  finden,  dagegen  niemals  in  den  zirkulierenden  Erythrocyten 
des  Menschen.  Ebenso  unsicher  sind  die  feineren  histologischen  Ver- 
hältnisse an  den  Zellen  des  toten  Knochenmarkes,  da  hier  gerade  die 
ganz  jugendlichen,  also  wichtigsten  Entwicklungsstufen  der  Erythrocyten, 
derartig  destruiert  werden,  dals  sich  über  ihre  Klassifizierung  zumeist 
nichts  Sicheres  aussagen  läfst. 

Seit  längerer  Zeit  habe  ich  daher  gesundes  rotes  Mark  von  Amputierten  oder 
Besezierten  der  chirargischen  Abteilung  unseres  Krankenhauses  in  lebensfrischem 
Znstande  in  frischen  und  gefärbten  Präparaten  untersucht,  auch  solches  Mark,  welches 
von  entzündlichen  Eranklieiten,  wie  Empyem,  Diabetikergangrän  etc.,  stammte,  damit 
verglichen  und  bin  dabei  über  gewisse  morphologische  Verhältnisse  der  ZeUeu  zu  ab- 
weichenden Anschauungen  gekommen,  die  auch  für  die  Pathologie  von  Wichtigkeit  sind. 

Über  die  Technik  der  Markuntersuchungen  bemerke  ich,  dafs  an  sehr  feinen 
Schnitten  von  stückweise  gehärteten  Markteilen  die  Kerne  trefflich  zu  studieren  sind, 
aber  die  wichtige  Frage  nach  den  Grölsenverhältnissen  und  Konturen  der  Zellen 
wegen  ihrer  dichten  Aneinanderlegung  nicht  zu  lösen  ist.  Hierfür  mufs  man  nach 
den  ursprünglichen  Vorschriften  von  Neumann  das  Mark  ans  den  Knochen  auspressen, 
und  es  gelingt  dann  ohne  jede  Znsatzflüssigkeit  durch  sanftes  Abziehen  zweier  auf 
einander  gelegter  Deckgläser  leicht,  kleine  dazwischen  gelegte  Markteilchen  so  fein 
auszubreiten,  dafs  eine  grolse  Menge  von  Zellen  isoliert  werden,  wobei  man  durch  die 
sehr  weiche  Beschaffenheit  des  frischen  Markes  unterstützt  wird. 

Die  Erythroblasten  des  gesunden  erwachsenen  menschllGhen 
Markes  haben  folgende  Eigenschaften:  der  Zahl  nach  finden  sich  vor- 
wiegend kreisrunde,  hämoglobinhaltige  Zellen  in  dem  mittleren  Durch- 
messer, den  Neumann  schon  1868  angab,  von  6 — 9  /^,  mithin  in  der 
Gröfse  ziemlich  schwankend.  Diese  Zellen  enthalten  Kerne  von  sehr 
verschiedener  Größe,  von  2 — 4  ^  schwankend.  Die  gröfseren  Kerne 
sind  verhältnismässig  chromatinärmer  als  die  kleinen  Kerne,  aber  immer 
noch  bei  Färbungen  intensiver  hervortretend,  als  die  meisten  Kerne 
der  umgebenden  farblosen  Zellen.    (Vgl.  Taf.  I,  Fig.  1,  2,  3.) 

Die  gröfseren  Kerne  zeigen  bei  geeigneter  Fixierung  und  Färbung 
eine  deutliche  radiäre  Anordnung  des  Chromatins,  so  dafs  eine 
Hadfigur  (Pappenheim)  entsteht,  während  die  Leukocyten  eine  klein- 
maschige Netzfigur  des  Kernes  zeigen.  Die  kleineren  Kerne  zeigen 
eine  auffällig  intensive  Färbbarkeit,  das  Chromatin  ist  zusammen- 
gerückt, der  Kern  hat  sich  verdichtet,  und  diese  Erscheinung  der 
Pyknose  wird  allgemein  als  eine  Altersveränderung  angesehen. 
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Tafel  I. 


Erytbroblasten  des  non 
Mega  lobtasten  und  Normob  lasten. 
<Farbung:  Methylenblaa.) 


Fig,  2. 
'blieben  Knocbenmarkes. 
Oben  Mitose.    Radiare  Kemstru 
Unten  Piknose.    (Färbung:  ZIen 


Fig-  3. 

Fig.  4- 

Erylbroblaslen. 
Oben  Mitose,  drei  pyknollscbe  Kerne. 
(Färbung:  Eosln  —  Hflmaloxylln.) 

Rote  Zellen  der  Clrkulalion. 

Fig.  6. 

Karyoty  tische  Figuren. 

(Eosln  —  Hnmatoiyün.) 
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Das  Hämoglobin  dieser  Zellen  färbt  sich  bei  der  Minderzahl 
oxyphil,  bei  der  Mehrzahl  polychromatophil,  einzelne  nehmen 
bei  Triacidfärbung  den  Farbenton  des  Fuchsins  an  (fuchsinophile  Zellen 
Engels). 

Die  von  Arnold  (4)  abgebildeten  feinen  basophilen  Eömer  im 
Protoplasma  von  Erythroblasten  des  tierischen  Markes  habe  ich  im 
menschlichen  Mark  nie  gefunden.  Die  Erythroblasten  dieser  mittleren 
Grölsen  bezeichnet  man  als  Normoblasten  (Ehrlich). 

Es  giebt  aber  im  gesunden  Mark  Erwachsener  auch  grofse 
Formen,  welche  das  Doppelte  und  mehr  des  Durchmessers  der 
Normoblasten  aufweisen  (Megaloblasten),  zumeist  ausgesprochene 
Polychromatophilie  und  einen  grofsen,  nicht  pyknotischen  Kern  zeigen. 
(Vgl.  Fig.  1.)  Diese  Zellen  sind  im  gesunden  Mark  stets  in  geringer 
Anzahl  vorhanden. 

Da  ich  mich  mit  der  Aufstellung  der  Megaloblasten  als  eines 
Typus  der  normalen  Blutbildung  in  einen  Gegensatz  besonders 
zu  den  Ansichten  Ehrl  ich  s  und  seiner  Schüler  setze,  welche  die 
Megaloblasten  nur  als  einen  Typus  pathologischer  Blutbildung  ansehen^ 
so  führe  ich  folgendes  zur  Erläuterung  über  diese  vieldiskutierte  Zell- 
form an. 

Die  Megaloblasten  werden  von  Ehrlich  und  besonders  von  Engel, 
der  sich  dabei  auf  seine  umfangreichen  Untersuchungen  an  Embryonen 
stützt,  lediglich  als  Typen  embryonaler  Blutbildung  angesehen. 
Sie  sollen  beim  Erwachsenen  nur  unter  schwersten  pathologischen  Be- 
dingungen,  nach  Ehrlich  sogar  ganz  einseitig  nur  bei  essentieller, 
perniciöser  Anämie  entstehen  und  werden  von  diesem  Autor  als  ein 
Rückschlag  der  Blutbildung  ins  Embryonale  aufgefafst. 

Von  anderer  Seite,  z.  B.  von  Mya,  wii'd  die  abnorme  Grofse 
dieser  Zellen  auf  eine  Quellung  infolge  gröfseren  Wasserreichtums 
des  Blutes  zurückgeführt,  wodurch  gleichzeitig  der  Kernsaft  vermehrt 
wird  und  auch  der  Kern  eine  Vergrößerung  erleidet.  Diese  Ansicht 
wird  von  Pappenheim  einer  eingehenden  Kritik  unterzogen,  indem 
er  die  Möglichkeit  von  Quellung  sowohl  bei  Makrocyten  wie  auch  bei 
den  Zellen  des  Embryo  durch  Wasserreichtum  des  Blutes  und  der  Ge- 
webe zugiebt,  aber  darauf  aufmerksam  macht,  dafs  eine  solche  Quellung 
nur  durch  den  Bau  der  Zelle  bedingt  sein  kann,  welche  infolge  eines 
besonderen  osmotischen  Äquivalents  mehr  Plasma  aufnimmt,  während 
gleichzeitig  andere  normal  gebaute  Zellen  vorkommen,  die  dieser  Quel- 
lung nicht  unterliegen. 

Wenn  man  diese  Anschauung  auch  als  richtig  gelten  läfst^  so  ist 
doch  damit  keineswegs  erwiesen,  dafs  es  sich  bei  den  gi*ofsen  Formen 
um    einen    wirklich    biologisch    verschiedenen    Zelltypus   handelt. 
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diesem  Autor  im  normalen  Marke  Erwachsener  dieser  Neubildungsmodns 
der  seltenere  ist,  spielt  er  nach  Masslow  die  Hauptrolle.  (Die  Be- 
obachtungen beider  beziehen  sich  anscheinend  auf  das  Mark  höherer 
Wirbeltiere.) 

Masslow  fand  bei  jungen  und  erwachsenen  Tieren  Ery throblasten, 
die  das  Mehrfache  der  Dimensionen  eines  normalen  Blutkörperchens 
ausmachen.  Bei  diesen  Zellen  tritt  eine  gleichmäfsige  Ver- 
kleinerung des  Kernes  auf,  der  sich  schliefslich  auflöst  und  schwindet 
Durch  diese  Verkleinerung  des  Kernes  wird  das  Gesamtvolumen 
der  Zelle  verkleinert,  ein  Teil  der  Zellen  vermehrt  sich  durch 
Mitose. 

Ob  diese  Beobachtungen  an  Megaloblasten  des  normalen  tierischen 
Markes  auf  die  normalen  menschlichen  Megaloblasten  zu  übertragen 
sind,  läfst  sich  noch  nicht  entscheiden. 

Zweitens  kann  die  Neubildung  roter  Zellen  aller  Wahrschein- 
lichkeit nach  aus  einer  farblosen  Mutterzelle  erfolgen,  eine  An- 
schauung, welche  zuerst  von  Virchow  ausgesprochen,  später  von 
Neumann  in  seiner  ersten  fundamentalen  Veröffentlichung  dahin  for- 
muliert wurde,  dafs  in  den  Gefäfsen  des  Knochenmarkes,  be- 
günstigt durch  eine  bedeutende  Verlangsamung  des  Blut- 
stromes eine  Umwandlung  reichlich  angehäufter  farbloser 
Zellen  in  farbige  stattfinde. 

Auch  H.  F.  Müller  und  Wertheim  nehmen  für  die  weifsen  and 
roten  Blutkörperchen  einen  einheitlichen  Ausgangspunkt  im  Blute  der 
Milz,  Lymphdrüsen  und  Knochenmark  an.  Die  roten  Blutkörperchen 
und  die  polymorphkernigen  Leukocyten  haben  dieselben 
Mutterzellen,  aus  welchen  durch  Mitose  sich  Tochterzellen  entwickeln, 
die  zum  Teil  unter  Aufnahme  von  Hämoglobin  und  allmählichem  Schwund 
des  Kernes  in  rote  Blutkörperchen  übergehen,  teils  zu  ruhenden,  ein- 
kernigen, den  Mutterzellen  ähnlichen  Zellen  (Leukoblasten)  werden,  die 
durch  Umgestaltung  der  Kerne  und  Differenzierung  ihres  Protoplasma 
in  polymorphkernige  Leukocyten  übergehen  können. 

In  klarer  Weise  beschreibt  neuerdings  Pappenheim  diesen  Modus 
der  Neubildung  derartig,  dafs  aus  basophilen  Lymphocyten  rote 
Zellen  entstehen  können,  die  infolgedessen  anfänglich  eine  polychro- 
matophile Färbung  zeigen.  Der  Kei*n,  der  beim  Lymphocyten  ein  klein- 
maschiges Netz  bildet,  erfährt  eine  Umlagerung  des  Cbromatin  in  stern- 
förmige resp.  radiäre  Anordnung  (s.  o.),  er  nennt  dies  die  „ hetero- 
plastische'' Neubildung  der  Erythrocyten. 

Mit  dieser  Erklärung  würden  thatsächlich  die  vielen  schwierig 
zu  deutenden  Zellformen^  welche  im  Marke  vorkommen  und  eine  sichere 
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Entscheidung,  ob  es  sich  um  sog.  Lymphocyten  oder  basophile  Erythro- 
blasten  handelt,  oft  kaum  zulassen,  eine  sehr  befriedigende  Erklärung 
als  Übergangsformen  dieses  heteroplastischen  Entwickelungsmodus  finden. 

Auch  Arnold  (4)  schliefst  aus  dem  Vorkommen  gleicher  Granula- 
arten in  hämoglobinhaltigen  und  hämoglobinlosen  Zellen  des  Markes 
auf  eine  gemeinsame  Entwickelung,  d.  h.  Entwicklung  der  ersteren 
aus  einer  hämoglobinfreien  Vorstufe. 

Die  Entkernangr  der  Erythroblasten, 

Mögen  nun  die  roten  Enochenmarkszellen  aus  roten  oder  farblosen 
Vorstufen  entstanden  sein,  so  müssen  sie  in  jedem  Falle  vor  ihrem 
Eintritt  in  die  Zirkulation  ihren  Kern  verlieren,  und  es  ist  ferner 
die  Thatsache  festzuhalten,  dafs  die  zirkulierenden  Erythrocyten  von 
sehr  gleichmälsiger  Gröfse  sind,  so  dafs  man  annehmen  muTs,  dafs  die 
grofsen  Erythroblasten  (nicht  blofs  die  Megaloblasten)  entweder  eine 
Verkleinerung  erfahren,  etwa  in  der  Art,  wie  es  Masslow  im  An- 
schlüsse an  die  Verkleinerung  des  Kernes  beobachtet  hat,  oder  dafs  sie 
unter  normalen  Verhältnissen  überhaupt  nicht  in  die  Zirkulation  ge- 
langen, sondern  lediglich  der  Neubildung  dienen.  Es  würde  dann  an- 
zunehmen sein,  dafs  diese  Formen  als  Makrocyten  nur  dann  ausge- 
schwemmt werden,  wenn  eine  gesteigerte  Ausfuhr  von  Zellen  in  die 
Zirkulation  stattfindet,  worauf  bei  noch  stärkerer  Steigerung  als  nächste 
Stufe  Normoblasten  und  schliefslich  bei  hochgradiger  Reizung  Megalo- 
blasten in  die  Zirkulation  geworfen  werden,  Verhältnisse,  auf  die  wir 
weiterhin  zurückkommen  werden. 

Über  den  Modus  der  Entkernung  der  Erythroblasten  ist  viel 
gestritten  worden  und  es  stehen  sich  hier  im  Prinzip  zwei  Anschauungen 
gegenüber,  die  von  EöUicker  und  Neumann  einerseits  und  von  Rind- 
fleisch andererseits  vertreten  werden. 

Neu  mann  nimmt  an,  dafs  die  Kerne  des  Knochenmarkes  die  Be- 
deutung wahrer  Zellkerne  haben,  und  dafs  die  Umbildung  in  kernlose 
Blutzellen  dadurch  zu  stände  kommt,  dafs  der  Kern  allmählich  im 
Innern  der  Zellen  schwindet  oder  aufhört,  als  ein  von  dem 
gefärbten  Zellleibe  besonders  differenzierter  Körper  zu 
existieren;  eine  Auffassung,  bei  welcher  Neumann  früheren  Angaben 
von  Köllicker  folgt. 

Nach  Rindfleisch  dagegen  werden  die  Kerne  der  roten  Blut- 
körperchen ausgestofsen  und  zirkulieren  frei  im  Blute;  und 
ebenso  fafst  Howel  diesen  Prozefs  auf,  infolgedessen  die  Bikonkavität 
der  roten  Blutkörperchen  durch  die  Ausstofsung  des  Kernes  aus  der 
Mitte  zu  Stande  kommen  soll.    Während  Foa  und  Osler  sich   der 


76  VIT.  Kapitel. 

Ansicht  Neumanns  anschllefsen,  tritt  Fellner  in  seinen  Aufifassangen 
Rindfleisch  bei. 

In  besonders  sorgfältiger  Weise  wurde  neuerdings  diese  Frage 
von  0.  Israel  und  Pappenheim  am  Blute  von  Mäuse-Embryonen 
studiert,  wobei  diese  Autoren  in  Übereinstimmung  mit  Neumann  kon- 
statierten, dafs  das  Phänomen  der  Eernausstofsung,  wie  es  Rind- 
fleisch beschrieben  hat,  sehr  leicht  artefiziell  durch  Präparation 
von  Blut  resp.  Mark  in  Kochsalz-Lösung  erzeugt  werden  kann.  Beide 
Autoren  fanden,  dafs  die  Kerne  verschiedenartige  Degenerationsformen 
durchmachen  und  durch  Karyorrhexis  undPyknose  zurKaryolyse 
und  zum  völligen  Verschwinden  innerhalb  der  Zelle  gelangen.  Ob  sich 
diese  Beobachtungen  ohne  weiteres  auf  die  Blutbildung  bei  Erwachsenen 
übertragen  lassen,  ist  zweifelhaft.  Ehrlich-Lazarus  nehmen  an,  dafs 
die  Kemausstofsung  bei  der  Umwandlung  von  Normoblasten  in  Normo- 
cyten,  dagegen  Karyolyse  bei  der  Umwandlung  von  Megaloblasten  in 
Megalocyten  auftritt. 

Zu  demselben  Schlüsse,  wie  Israel  und  Pappenheim  am  embryo- 
nalen Blute  gelangte  Bettmann  bei  Untersuchung  des  durch  Arsenik - 
Vergiftung  pathologisch  veränderten  Markes  erwachsener  Tiere.  Auch 
dieser  Autor  macht  auf  die  mannigfachen  degenerativen  Schicksale  des 
Kernes  aufmerksam,  betont  z.  B.  dafs  der  Pyknose  nicht  immer  eine 
Zertrümmerung  des  Kernes  zu  folgen  braucht,  sondern  dafs  auch  ohne 
dies  eine  intracelluläre  Auflösung  erfolgen  kann.  Auf  die  sonstigen 
wertvollen  histologischen  Details  dieser  Arbeit  kann  hier  nicht  näher 
eingegangen  werden. 

In  neuester  Zeit  sind  diese  Kernschicksale  gelegentlich  der 
Diskussion  über  die  Herkunft  der  feinen  basophilen  Körner  in  den 
Erythroc^ten  vielfach  erörtert  worden,  und  es  geht  aus  diesen  neuesten 
Beobachtungen  von  Engel,  Straufs,  E.  Grawitz  u.  v.  a.  unzweifel- 
haft hervor,  dafs  die  Auflösung  des  meist  pyknotischen  Kernes 
auch  in  den  Erythroblasten  normaler  Gröfse  ganz  vorzugs- 
weise durch  Auflösung  des  Kernes  in  einzelne  gröbere  Par- 
tikel erfolgt,  die  in  der  Zelle  selbst  verschwinden,  da  sonst  an  den 
zahlreichen  derartigen  Zellen  des  cirkulierenden  Blutes  wenigstens  hin 
und  wieder  ein  Austritt  von  Kernfragmenten  gesehen  werden  mttlste. 

Es  ist  also  auch  für  die  Erythroblasten  des  Erwachsenen  die  Auf- 
lösung des  degenerierten  Kernes  in  der  Zelle  wohl  als  das  Gewöhnliche 
anzusehen,  die  Ausstofsung  aber  des  Kernes  in  toto  nach  den  be- 
stimmten Angaben  von  Ehrlich  ebenfalls  als  modus  der  Entkernung 
anzuerkennen. 

Taf.  I.  zeigt  Typen  der  Karyolyse  pyknotischer  Kerne  von  Kranken 
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ei8:ei)er  Beobachtung  an  Erythroblasten  verschiedener  Gröfse,  sämtlich 
ans  dem  Blute  schwer  Anämischer. 

Darchans  verschieden  von  den  bisher  besprochenen  Ansichten  über  Blntbildung 
ist  diejenige  von  Löwit,  nach  welchem  sich  Milz,  Mark  nnd  Lymphdrüsen  in  fast 
gleicher  Weise  an  der  Neubildung  yon  roten  und  weiTsen  Blutkörperchen  beteiligen, 
welche  ans  zwei  völlig  getrennten  Entwickelnngsstufen  hervorgehen  -.Erythroblasten, 
welche  sich  durch  Caryoroitose  teilen,  und  Lenk  ob  lasten,  die  sich  durch  eine  direkte 
Teilung  (divisio  indirecta  per  granula)  von  den  ersteren  unterscheiden,  ein  Teilungs- 
moduB,  welcher  eine  einfache  Form  im  Gegensatz  zur  divisio  per  fila  (Caryomitose) 
darstellt.  AoTserdem  zeichnet  sich  die  letztgenannte  Form  durch  Beweglichkeit  des 
Protoplasma  aus. 

Als  wiederum  ganz  abweichend  von  allen  bisher  angeführten  Darstellungen  ist 
endlich  die  Theorie  von  Hayem  zu  erwähnen,  welcher  die  Entstehung  der  roten 
Blutkörperchen  aus  den  Blutplättchen  (Elementarkörperchen  —  Zimmermann; 
globulins  —  Robin;  Blutplättchen  —  Bizzozero;  h^matoblastes  —  Hayem)  her- 
leitet. Hayem  stützt  sich  hierbei  besonders  auf  die  von  ihm  beobachtete  Steigerung 
der  Zahl  der  Blutplättchen  bei  Begenerativprozessen  im  Blute.  Er  nimmt  Übergangs- 
formen zwischen  den  Blutplättchen  und  roten  Blutkörperchen  an,  derartig,  dafs  die 
Plättchen  sich  vervollkomnmen,  wachsen  und  färben,  bis  sie,  oft  bevor  sie  ihren  nor- 
malen Durchmesser  erhalten,  die  Eigenschaften  der  roten  Blutkörperchen  bekommen. 
Die  Blutplättchen  entstehen  nach  Hayem  im  Protoplasma  der  weifsen  Blutkörperchen, 
innerhalb  der  Lymphbahn,  nnd  diese  Zellen  stofsen  sie  ans,  bevor  sie  in  die  Blutbahn 
gelangen.  Während  Pouch  et  sich  auf  den  Boden  derselben  Theorie  stellt  nnd  auch 
von  Recklinghausen,  Oobuleff,  Schklarewski  in  kernhaltigen  Blutplättchen 
Vorstufen  der  roten  Blutkörperchen  sehen,  hat  die  Theorie  von  Hayem  im  übrigen 
zahlreichen  Widerspruch  erfahren. 

In  einem  kürzlich  erschienenen  Werke  kommt  Hayem  (4)  auf  die  H^mato- 
blasteu-Theorie  ausführlich  zurück  und  verweist  besondersauf  das  Studium  des 
Blutes  verschiedener  Tiere,  in  welchem  sich  die  Entwickelnng  der  kernhaltigen  roten 
Blutzellen  aus  H^matoblasten  noch  deutlicher  verfolgen  lassen  soll,  als  bei  den  kern- 
losen menschlichen  Blutzellen.  Er  verweist  besonders  auf  eine  Arbeit  seines  Schülers 
Luzet  über  die  Entwickelang  des  Blutes  bei  Tauben  und  giebt  hieraus  Abbildungen, 
welche  geeignet  sind,  Klarheit  über  seine  Ansichten  zu  bringen.  Es  finden  sich  hier 
nämlich  mononukleäre  Zellen  mit  schmalem  Protoplasma  als  H^mato- 
blasten  abgebildet,  welche  nach  ihrer  Gröi'se  und  Struktur  jeder  als- 
bald als  kleine  Lymphocyten  ansprechen  mufs,  die  aber  auch  nicht  die 
geringste  Ähnlichkeit  mit  den  Blutplättchen  des  Menschen  haben.  Es 
erscheint  nach  dieser  Abbildung  sehr  wohl  möglich,  dafs  sich  aus  diesen  hämoglobin- 
freien kleinen  Zellen  bei  der  Taube  rote  Blutzellen  entwickeln,  für  die  Verhältnisse 
des  menschlichen  Blutes  besagt  dies  aber  gar  nichts,  denn  es  ist  ganz  ausgeschlossen, 
dafs  sich  in  der  Zirkulation  aus  kleinen  Lymphocyten-ähnlichen  Zellen  mit  grofsem 
Kerne  hämoglobinhaltige  kernlose  ZeUen  entwickeln. 

Es  scheint  demnach,  als  ob  gerade  die  von  Hayem  empfohlene  Heranziehung 
der  vergleichenden  Anatomie  diese  ganz  unannehmbare  H6matoblasten-Theorie  ver- 
schuldet hat. 

Lltteratur-Terieiehnis:  am  Schlüsse  von  Kap.  Vin. 
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Die  roten  Zellen  des  menschlichen  Blutes. 


Die  zirkulierenden  roten  Zellen  des  gesnnden  Blutes  sind  im  post- 
embryonalen Leben  kreisrunde  Scheiben  mit  einer  centralen  Einziehung 
(Delle),  welche  der  Zelle  auf  dem  Querschnitt  die  bekannte  Bisquit- 
form  verleiht. 

Die  mittlere  Gröfse  dieser  Zellen  ist  7 — 7,5  fx  im  Durchmesser, 
kleine  Abweichungen  unter  den  Zellen  sind  in  jedem  Blutströpfchen 
bezüglich  des  Durchmessers  zu  konstatieren,  stärkere  Ungleichheiten  in 
der  Gröfse  sind  dagegen  bereits  als  pathologische  Erscheinung  an- 
zusehen. 

Die  Zellen  sind  sämtlich  kernlos,  sie  bestehen  aus  einem  Stroma, 
welches  als  wichtigsten  Bestandteil  das  Hämoglobin  enthält,  aufserdem 
aber  stehen  die  Zellen  in  innigster  Beziehung  zu  dem  umgebenden 
Plasma  und  enthalten,  wie  aus  allen  neueren  Untersuchungen  hervor- 
geht, eine  gewisse  Menge  dieser  intercellularen  FlQssigkeit 

Veränderungen  der  roten  Blutkörperchen  in  der  Zirkulation 
treten  auf: 

1.  in  Bezug  auf  die  Zahl, 

2.  den  Hämoglobingehalt, 

3.  das  morphologische  Verhalten, 

4.  das  färberische  Verhalten. 

Bei  allen  diesen  Befunden  ist  es  naturgemäfs  von  gröfster  Wichtigkeit 
zu  entscheiden,  ob  dieselben  auf  einen  degenerativen  oder  regene- 
rativen Prozefs  im  Blute  hindeuten,  da  am  letzten  Ende  die  ganze 
klinische  Hämatologie,  soweit  die  roten  Blutkörperchen  in  Betracht 
kommen,  auf  die  Frage  hinausläuft,  ob  bei  einer  gegebenen  Krank- 
heit anämisierende,  d.  h.  Blutzellen  zerstörende  Einflüsse  vor- 
handen sind,  oder  ob  eine  regenerative  Thätigkeit  der  Blut 
bildenden  Organe  eingesetzt  hat. 
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Aus  den  histologischen  Befunden  allein  lassen  sich  diese  Verhält- 
nisse nicht  ohne  weiteres  erschliefsen,  da  naturgemäfs  beide  Prozesse 
zumeist  gemeinsam  sich  im  Blute  abspielen,  insofern  das  Blut,  das  durch 
irgend  ein  Gift  degenerative  Veränderungen  erlitten  hat,  bestrebt  ist, 
durch  regenerative  Neubildung  von  Zellen  Ersatz  zu  schaffen.  Eine 
Sicherheit  darüber,  ob  bestimmte  zelluläre  Veränderungen  regenerativen 
oder  degenerativen  Charakters  sind,  läfst  sich  nur  durch  grofse 
Untersuchungsreihen  empirisch  dadurch  gewinnen,  dafs  man  unter 
genauer  Berücksichtigung  des  Charakters  der  zu  Grunde  liegenden 
Krankheit  Vergleichungen  anstellt  bei  solchen  Prozessen,  wo  zweifel- 
los Degenerationen  von  Blutzellen  stattfinden,  mit  solchen,  bei  welchen 
zweifellos  regenerative  Bildungen  die  Hauptrolle  spielen,  wie  dies  z.  B. 
bei  Anwendung  von  direkten  Blutgiften  einerseits  und  etwa  nach  einem 
Aderlasse  andererseits  der  Fall  ist.  Aufserdem  müssen  bei  diesen 
Fragen  die  besprochenen  zeUulären  Bildungen  des  Knochenmarkes  be- 
rücksichtigt werden,  und  auch  durch  vergleichende  Untersuchungen  im 
Tierblute  läfst  sich  manche  Klarheit  in  diese  komplizierten  Verhältnisse 
hineinbringen. 

Schwankangen  der  Zahl  der  roten  Blutzellen  sind  sehr  häufige 
Ereignisse.  Sie  sind  indes  nicht  ohne  weiteres  auf  Untergang  bei  Ver- 
minderung oder  auf  Neubildung  bei  Vermehrung  zu  beziehen,  da  diese 
Schwankungen  durchaus  nicht  eindeutig  sind,  vielmehr  schon  lediglich 
durch  Veränderung  der  Plasmamenge  beeinflufst  werden  können. 

nämogloblngehalt  der  einzelnen  Zellen  läfst  sich,  abgesehen 
von  den  colorimetrischen  und  Eisenbestimmungen  (vgl.  S.  26) 
gröfserer  Blutmengen,  schon  aus  den  einzelnen  roten  Blutzellen  des 
mikroskopischen  Präparates  durch  die  Färbung  der  Zellen  erkennen. 

Im  frischen  Präparat  erscheinen  hämoglobinarme  Zellen  blafs 
gegenüber  den  gelblich  gefärbten  normalen,  und  im  fixierten  und  ge- 
färbten Präparate  zeigen  ebenfalls  die  hämoglobinarmen  Zellen  einen 
blassen  Farbenton  entsprechend  der  verringerten  Menge  des  Hämo- 
globins. Am  auffälligsten  wird  dieses  Verhalten,  wenn  einzelne  Zellen 
sich  in  normaler  Weise  intensiv  färben,  einzelne  dagegen  auffällig  blafs 
bleiben.  Aufserdem  findet  man  unter  den  hämoglobinarmen  Zellen  häufig 
solche,  welche  nur  in  der  Peripherie  einen  gut  gefärbten  schmalen 
Saum  zeigen,  während  der  gröfsere  centrale  Teil  der  Zelle  nur  ganz 
schwach  gefärbt  erscheint. 

Diese  im  farberischen  Verhalten  nachweisbaren  Verringerungen 
und  Ungleichmäfsigkeiten  des  Hämoglobingehaltes  der  Zellen  sind  unter 
allen  Umständen  pathologisch. 
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Hallet  hat  nenerdings  in  yergleichenden  Untersnchungen  gefunden,  dafs  die 
Färbekraft  des  Blutes  und  der  Eisengehalt,  beide  auf  Hb. berechnet,  ungleiche  Werte 
geben  und  schliefst  aus  einem  Befunde  von  normaler  Eisenmenge  bei  herabgesetzter 
Färbekraft  auf  das  Vorhandensein  yon  Jungem''  Hämoglobin.  Besonders  nach  Blnt- 
verlusten  tritt  eine  auffällige  Inkongruenz  in  diesem  Sinne  auf,  was  demnach  fOr  be- 
sonders reichliche  Mengen  von  jungem  Hb  sprechen  würde.  (Ob  seine  Methodik: 
H^matoBCope  und  Ferrometer  fHr  diese  Schlüsse  auf  reifes  und  junges  Hb  ausreichend 
sind,  erscheint  fraglich.) 

Von  den  morphologischen  YerSndernngen  ist  die  Stech- 
apfelform der  roten  Zellen  seit  langem  bekannt.  Man  kann  an  jedem 
mikroskopischen  Präparate,  in  welchem  die  roten  Blutkörperchen  sich 
in  einfacher  Schicht  verteilt  haben,  meist  zuerst  an  der  Randzone  be- 
obachten, wie  die  Zellen  ihre  Scheibenform  verlieren  und  Unebenheiten 
und  Höcker  bilden,  wodurch  die  sogenannte  Maulbeerform  entsteht, 
wobei  die  Gröfse  der  Zelle  annähernd  erhalten  ist.  Weiterhin  treten 
an  der  Oberfläche  feine  Spitzen  hervor,  so  dafs  damit  die  ganze  Ober- 
fläche besetzt  erscheint.  Die  Blutkörperchen  schrumpfen  in  eine  Kugel- 
gestalt zusammen,  verkleinem  dadurch  bedeutend  ihren  Durchmesser 
und  bilden  die  sogenannte  Qtechapf  elform.  In  manchen  Fällen  kann 
man  gleichzeitig  einen  Austritt  von  Hämoglobin  an  solchen  Stellen  be- 
obachten, wo  die  Stechapfelformen  dicht  gedrängt  in  dickeren  Partien 
des  Präparates  auftreten. 

Die  Stechapfelformen  treten  unzweifelhaft  bei  jedem  Blute  in- 
folge verschiedener  änfserer  Einwirkungen,  ganz  besonders  aber 
infolge  von  Verdunstung,  Eintrocknung,  grofser  Kälte  der  Glasflächen, 
ferner  infolge  von  Druck,  Quetschungen  und  ähnlicher  mechanischer 
Alterationen  auf.  Sie  kommen  aber  auch  im  sorgfältig  angefertigten, 
vor  jedem  Insult  bewahrten  Blutströpfchen  durch  Verdunstung  von  der 
Peripherie  her  zu  stände.  Ferner  aber  auch,  und  das  ist  als  ein  un- 
zweifelhaftes pathologisches  Zeichen  anzusehen,  im  Centrum  des  Prä- 
parates ganz  kurze  Frist  nach  Anfertigung  desselben.  Diese 
frühzeitigen  Stech apfelbildungen  können  manchmal  unmittelbar, 
d.  h.  wenige  Sekunden  nach  Anfertigung  des  Präparates  in  der  ganzen 
Ausbreitung  des  Gesichtsfeldes  deutlich  vorhanden  sein,  während  für 
gewöhnlich  15 — 30  und  mehr  Minuten  verfliefsen,  bis  die  Stechapfel- 
bildungen von  der  Peripherie  nach  dem  Centrum  fortschreiten. 

Gleichzeitig  pflegt  bei  derartigen  Blutproben  die  Geldrollen- 
bildung, welche  in  den  dickeren  Pai*tien  des  Präparates  auftritt,  ge- 
stört zu  sein,  so  dafs  diese  Rollenbildung  gar  nicht  oder  nur  ange- 
deutet zur  Beobachtung  kommt.  Nachdem  im  Jahre  1884  C.  Gerhardt 
in  einer  Dissertation  von  Fick  das  Auftreten  dieser  Phänomene,  d.  h.  der 
vorzeitigen  Stechapfelbildung  und  verhinderten  Geldrollenbildnng  hat 
beschreiben  lassen,  sind  auch  von  anderen  Autoren  z.  B.  Brightwood, 
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Hayem,  Hoffmeyer  und  vom  Verfasser  bei  verschiedenen  Krank- 
heitszuständen  diese  Phänomene  beobachtet  worden,  und  neuerdings  hat 
Dr.  Jogichefs  unter  meiner  Leitung  diese  Frage  an  einem  sehr  grofsen 
Krankenmaterial  nachgeprüft,  wobei  sich  zeigte,  dafs  diese  Erschei- 
nungen bei  Leberkrankheiten,  Pneumonie,  Nephritis  u.  a.  an  den  Zellen 
auftreten  können  und  aller  Wahrscheinlichkeit  nach  als  ein  Ausdruck 
verringerter  Resistenz  der  roten  Blutzellen  bei  Einwirkung 
von  chemisch  reizenden  Stoffen  zu  betrachten  sind. 

Abnorm  grofse  rote  Blntk6rperchen,  Hegalocyten,  kommen 
unter  vei'schiedenen  Verhältnissen  vor.  Sie  zeigen .  Durchschnittsmafse 
von  8 — 12  /i,  sind  meist  auffällig  blafs  mit  wenig  oder  gar  nicht  aus- 
gesprochener Delle,  zeigen  häufig  nicht  die  kreisrunde  Form,  sondern 
verändern  auch  bei  vorsichtigster  Anfertigung  der  Präparate  leicht 
ihre  Konturen.  Bei  Färbung  mit  Eosin  etc.  erscheinen  sie  blasser  als 
die  normalen  Zellen. 

Diese  Zellen  machen  den  Eindruck  des  Gequollenen  und  sie  finden 
sich  thatsächlich  bei  vielen  Zuständen  von  Flüssigkeitszunahme  im 
Blute.  Ob  indes  diese  Quellung  im  zirkulierenden  Blute  eintritt,  oder 
ob  diese  Zellen  schon  im  Knochenmarke  gebildet  werden,  ist  schwierig 
zu  sagen.  Für  die  letztere  Annahme  sprechen  die  Beobachtungen  am 
Marke  selbst,  wo  schon  normaliter  die  mittleren  Durchmesser  der 
Erythroblasten  gröfser  sind,  als  die  der  normalen  roten  Blutkörperchen, 
so  dafs,  wie  wir  auf  S.  74  sahen,  zum  normalen  Heifungsprozefs 
neben  der  Entkernung  auch  eine  Verkleinerung  vieler  Ery- 
throblasten gehört. 

Es  würde  also  die  Annahme  nahe  liegen,  dafs  die  Megalocyten 
jugendliche  rote  Zellen  sind,  welche  vorzeitig,  d.h.  vor  vollendeter 
Beifung,  in  die  Girkulation  gelangt  sind,  eine  Annahme,  die  z.  B.  das 
Auftreten  dieser  Zellen  nach  schweren  Blutungen  gut  erklären  würde. 

Ea  ist  aber  auch  die  erste  Möglichkeit  zu  berücksichtigen,  dafs 
diese  Zellen  infolge  von  Wasserzunahme  des  Blutes  einerseits 
und  infolge  pathologischer  Beschaffenheit  ihres  Protoplasma 
andererseits  in  der  Girkulation  eine  Quellung  erlitten  haben, 
die  im  Gegensatze  zu  der  ersten  Erklärung  eine  degenerative  Ver- 
änderung bedeuten  würde. 

Das  häufige  Auftreten  dieser  Zellen  nach  Blutungen  und  auch 
bei  Chlorose,  wo  von  degenerativen  Prozessen  keine  Rede  ist,  läfst  sie 
mit  Sicherheit  vielfach  als  Jugendformen  erscheinen,  während  viele 
Befunde  bei  schweren  Anämien  dafür  sprechen,  dafs  dieselbe  Zell- 
form auch  ^Is  degenerative  Form  auftreten  kann  —  ein  Beispiel  dafür, 
wie  schwierig  selbst  diese  einfachen  morphologischen  Veränderungen 
im  Blute  zu  deuten  sind. 

Qrawitx,  Klinische  Pathologie  des  Blutes.  ß 
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Abnorm  kleine  rote  BlntkOrperchen,  Hikrocyten,  zeigen  die 
kreisrunde  Gestalt  der  normalen,  mit  ausgeprägter  Delle,  sind  gut  ge- 
färbt und  unterscheiden  sich  von  den  normalen  lediglich  durch  die 
Verkleinerung  des  Durchmessers  auf  etwa  die  Hälfte. 

Die  Mikrocyten  werden  von  Hayem,  Eich  hörst,  Eisenlohr 
als  Jugendformen  roter  Blutkörperchen  angesehen,  weil  sie  zu  Zeiten 
gesteigerter  Neubildung  auftreten,  von  Quincke  dagegen,  Masius 
und  Vanlair  als  alternde,  dem  Untergange  nahe  Formen;  während 
Litten  sie  für  eine  Folge  von  Veränderungen  des  Salzgehaltes  im 
Blute  hält.  Biernacki  hat  neuerdings  die  sehr  plausible  Erklärung 
gegeben,  dafs  die  roten  Blutkörperchen  im  zirkulierenden  Blute  Plasma 
enthalten  und  dafs  die  Mikrocytose  durch  Abgabe  von  Plasma  aus  den 
Zellen  zu  stände  komme. 

Aus  alledem  geht  hervor,  dafs  diesen  kleinen  Formen  schwerlich 
eine  einheitliche  pathologische  Bedeutung  zuzumessen  ist^  dafs  sie 
keinesfalls  lediglich  als  Regenerationsformen  zu  betrachten  sind,  sondern 
wahrscheinlich  nicht  nur  präformiert  ins  Blut  gelangen,  sondern  sich 
auch  in  der  Zirkulation  unter  gewissen  Einflüssen  aus  Normocyten 
bilden  können. 

Kernhaltige  rote  BlntkOrperchen  normaler  GrOsse  (Nor mo- 
blasten) finden  sich  bei  ganz  verschiedenartigen  Zuständen  im  Blute. 
Sie  sind  als  Jugend  formen  aufzufassen,  welche  in  unreifem  Zu- 
stande, d.  h.  bevor  der  Kern  geschwunden  ist,  in  die  Cirkulation  ge- 
langt sind,  häufig  färben  sich  diese  Zellen  ebenso  wie  die  Erythroblasten 
des  Markes  polychromatophil. 

Die  kernhaltigen  Erythrocyten  im  Blute  sind  stets  als  Folge  einer 
abnormen  Reizung  des  Knochenmarkes  aufzufassen  und  zwarerstens 
einer  indirekten  Reizung,  die  dann  zu  stände  kommt,  wenn  die  Blut- 
mischung sehr  verschlechtert  ist,  wenn  z.  B,  durch  Blutverlust  oder 
irgend  ein  sonstiges  anämisierendes  Prinzip  die  Zahl  der  Hämoglobin- 
träger erheblich  verringert  ist.  Diese  „anämische"  Beschaffenheit  des 
Blutes  übt  einen  Reiz  auf  das  Knochenmark  aus,  auf  den  das  letztere 
mit  einer  erhöhten  Zellenausfuhr  reagiert,  die  bei  stärkerer  Inanspruch- 
nahme nicht  mehr  durch  die  im  Marke  vorrätigen  kernlosen,  reifen 
Zellen  gedeckt  werden  kann,  so  dafs  erstens  —  wie  wir  sahen  —  die 
noch  nicht  ganz  reifen  Megalocyten,  zweitens  aber  die  noch  weniger 
reifen  Erythroblasten  zur  Ausfuhr  gelangen. 

Wie  man  sich  die  Rcizwirkuog  selbst  vorsteUen  soll,  ist  schwer  zu  sagen.  Ob 
es  die  VerarmuDg  des  Blutes  an  Sauerstoff  ist,  die  eine  kompensatorische  Mehrleistung 
des  Knochenmarkes  bewirkt,  oder  ob  durch  sonstige  Veiündcrangen  des  Chemismus 
in  dem  anämischen  Blute  eine  Einwirkung  auf  das  Mark  stattfindet,  wie  z.  B.  Schau* 
mann  annimmt,  kann  einstweilen  noch  nicht  entschieden  werden. 


Die  roten  Zellen  des  menschliclien  Blutes.  g3 

Zweitens  können  durch  direkte  Beizwirkung  auf  das  Knochen- 
mark kernhaltige  ZeUen  zur  Ausschwemmung  kommen,  wenn  das  Mark 
selbst  erkrankt  ist,  wie  bei  Leukämie  und  Knochensarkom. 

Sehen  wir  von  dieser  zweiten  Möglichkeit  ab,  so  ergiebt  sich, 
dafs  die  Erythroblasten  bei  fast  allen  Anämien  zwar  ein 
Zeichen  regenerativer  Thätigkeit  des  Markes  sind,  dals  aber 
immer  schon  schwerere  Alterationen  der  Blutmischung  vor- 
banden  sein  müssen,  wenn  diese  Formen  im  Blute  erscheinen. 

Das  letztere  ist  in  noch  höherem  Orade  der  Fall,  wenn  solche 
kernhaltigen  Formen  auftreten,  die  im  gesunden  Marke  an  sich  spärlich 
vorhanden  sind,  wie  die  Megaloblasten.  Sie  zeigen  einerseits,  dafs 
die  Blutbildung  im  Marke  selbst  gestört  ist,  und  Ehrlich  spricht  von 
einem  Rückschlag  der  Blutbildung  ins  Embryonale,  wenn  viele 
derartige  Zellen  im  Marke  auftreten,  und  sie  zeigen  ferner^  dafs  die 
Ausfuhr  derselben  aus  dem  Mark  eine  überstürzte  ist,  mithin  stets 
eine  starke  Reizung  durch  schwere  anämische  Zustände  vorliegt. 

Eine  besondere  pathognomonische  Bedeutung,  wie  Ehrlich  an- 
nimmt, kommt  diesen  Zellen  indes  nicht  zu. 

Mitotische  Kernteilungsbilder  an  Erythroblasten  sind  im 
cirkulierenden  Blute  zuerst  von  Troje  bei  Leukämie,  später  von  vielen 
anderen  beobachtet  worden. 

Diese  Typen  der  homöoplastischen  Vermehrung  der  Erythro- 
cyten  sind  verhältnismäfsig  seltene  Erscheinungen  im  cirkulierenden 
Blute  und  bisher  fast  ausschliefslich  bei  Leukämie  beobachtet  worden. 
Viel  häufiger  sind  die  auf  S.  76  besprochenen  und  in  Fig.  6  abgebil- 
deten regressiven  Kernfiguren  im  Blute  zu  beobachten,  die  sich 
als  Abschnürungen,  Sprossungen  und  vollständige  Auflösungen  des 
pyknotischen  Kernes  innerhalb  der  roten  Zelle  darstellen  und  häu- 
fige Erscheinungen  im  Blute  schwerer  Anämien  verschiedenster  Her- 
kunft sind. 

Überblicken  wir  all  die  geschilderten  Formveränderungen,  so  er- 
giebt sich,  dafs  wir  als  Typen  gesteigerter  Neubildung  die  Mega- 
locyten  und  kernhaltigen  Formen  anzusehen  haben.  Doch  sei 
nochmals  darauf  hingewiesen,  dafs  alle  diese  morphologischen  Verän- 
derungen nicht  eindeutig  sind. 

Deformierte  rote  BlntkOrperchen,  Polkliocyten,  sind  im  Gegen- 
satze zu  den  vorhergehenden  Formen  stets  alsdegenerativeZeichen 
anzusehen. 

Die  äufserlichen  Veränderungen  dieser  roten  Blutkörperchen  geben 
sich  durch  bizarre  Gestaltungen  kund,  welche  zuerst  von  Dämon,  später 
von  Friedreich  und  Mosler  erwähnt  wurden  und  durch  Quincke's 
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Beschreibung  in  weiterem  Mafse  die  Aufmerksamkeit  auf  sich  zogen. 
Diese  Gestaltsveränderungen  bestehen  in  einer  eigentümlichen  Ver- 
zerrung der  Konturen,  infolge  deren  bald  eine  Bim-,  eine  Flaschen- 
form, eine  Hantel-,  Spindel-  oder  Sternform  erscheint,  während  in  den 
höchsten  Graden  degenerativer  Veränderung  äufserst  kleine  blasse 
Eügelchen  von  verzerrter  Form  und  geringem  Farbvermögen  auftreten, 
die  man  am  besten  wohl  als  Erüppelform  bezeichnet  (s.  Taf.  I  Fig.  5). 
Quincke  hat  diese  Formen  Poikilocyten  benannt  und  vindizierte  ihnen 
eine  diagnostische  Bedeutung  für  die  perniciöse  Anämie;  doch  hat  man 
dieselben  später  auch  bei  anderen  und  leichteren  anämischen  Zuständen 
häufig  beobachtet.  Häufig  zeigen  die  kleinen  Poikilocyten  Eontrak- 
tilitätserscheinungen,  wodurch  sie  den  Eindruck  von  Mikroparasiten 
hervorrufen  können  (s.  perniciöse  Anämie). 

Die  grofsen  Formen  sind  anscheinend  mangelhaft  konstituierte 
Zellen,  welche  anstatt  der  normalen  kreisrunden  Form,  äufserst  nach- 
giebige, gleichsam  schlaffe  Eonturen  zeigen,  so  dafs  alle  die  erwähnten 
bizarren  Formen  entstehen.  Die  kleinen  Formen  mufs  man  nach  Ehr- 
lich als  Teilungs-  oder  Abschnürungsprodukte  von  roten  Blut- 
körperchen halten;  Ehrlich  nennt  sie  daher  „Schistocyten.^ 

Das  IBrberische  Verhalten  der  roten  BlntkOrperehen.    Die 

Hämoglobin  führenden  Zellen  zeigen  bei  Behandlung  mit  Farbstoffen, 
wie  Ehrlich  zuerst  nachwies,  im  gesunden  Zustande  eine  Affinität 
zu  sauren  Farbstoffen,  wie  Eosin,  Orange,  Säurefuchsin  etc.  Ab- 
weichungen von  diesem  normalen  Verhalten  bestehen  in  folgender  Weise : 

Die  polychromatophile  Farbnng,  (Polychromasie)  der  roten 
Zellen  besteht  darin,  dafs  in  diffuser,  gleichmäfsiger  Weise  das  ganze 
Protoplasma  der  Zellen  bei  Anwendung  einfacher  und  kombinierter 
Farbstoffe  nicht  die  reine  Hämoglobinfarbung  zeigt,  sondern  eine  Misch- 
farbe, die  durch  die  Einwirkung  des  basischen  Farbstoffes  bedingt  wird 
und  die  in  manchen  Fällen  so  stark  hervortreten  kann,  dalä  das  Hämo- 
globin fast  rein  basophil  gefärbt  wird. 

So  erscheinen  bei  einfacher  Methylenblaufärbung  die  normalen 
Zellen  grün,  die  polychromatophilen  schwach  bläulich,  bei  Färbung  mit 
Eosin-Methylenblau  die  normalen  rot,  die  polychromatophilen  violett  in 
verschiedenen  Nuancen  etc.  Gabritschewski  wies  darauf  hin,  dafs 
lebende  rote  Blutkörperchen  keine  Affinität  zu  Farbstoffen  besitzen, 
sich  also  achromatophil  verhalten,  dafs  gesunde  fixierte  rote  Blut- 
körperchen sich  bei  Behandlung  mit  Farbmischungen  nur  mit  einer 
Farbe  tingieren,  monochromatophil  sind;  während  Erythrocyten  bei 
Anämien  verschiedene  Farbstoffe  aufnehmen,  sich  also  polychromato- 
phil verhalten. 
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Die  Bedeutung  dieser  recht  auffälligen  färberischen  Anomalie 
ist  viel  diskutiert  worden. 

Ehrlich,  (2)  welcher  dieselbe  zuerst  fand,  hielt  sie  für  ein  exquisit 
degeneratives  Zeichen  und  benannte  diese  Färbung  daher  als  „anämi- 
sche Degeneration''  der  Zellen. 

Nach  Ehrlich  kommt  die  Polychromatophilie  durch  eine  Coagu- 
lationsnekrose  des  Diskoplasma  zu  stände,  welches  durch  Ein- 
lagerung fremder  Substanzen  tinktorielle  Änderungen  erleidet.  Er  sieht 
diese  Blutzellen  für  Altersformen  der  roten  Blutkörperchen  an? 
während  Oabritschewskiim  Gegenteil  dieselben  für  Vorstufen,  Jugend- 
formen der  roten  Blutkörperchen  hält.  Maragliano  nimmt,  wie 
Ehrlich,  nekrobiotische  Vorgänge  in  den  roten  Blutkörperchen  als 
Ursache  dieser  Färbung  an. 

Askanazy  und  Schaumann  beobachteten  Polychromatophilie 
auch  in  Blutkörperchen,  deren  Kerne  in  Teilung  begriffen  waren,  und 
nach  denselben  Autoren  kommen  einzelne  violette  Körnchen  gelegent- 
lich im  sonst  normalen  Hämoglobin  vor. 

Askanazy  fand  im  Knochenmark  der  frisch  resecierten  Rippe 
fast  alle  kernhaltigen  roten  Blutkörperchen  mit  polychromatophiler 
Färbung  und  hält  dieselbe  auf  Grund  dieser  und  der  vorher  erwähnten 
Beobachtungen  ebenfalls  für  ein  Zeichen  jugendlichen  Alters  der 
Zellen. 

Thatsächlich  ist  die  Polychromatophilie  in  den  Erythroblasten  des 
gesunden  menschlichen  Knochenmarkes  so  überwiegend  häufig,  sie  findet 
sich  ferner  so  besonders  deutlich  in  Zellen,  die  sich  durch  ihre  Kern- 
struktur (Mitose  cf.  Fig,  2)  als  unzweifelhaft  jugendliche  Formen  doku- 
mentieren, dafs  sie  in  allen  diesen  Fällen  unmöglich  als  degeneratives 
Zeichen  aufgefafst  werden  kann. 

Auch  Ehrlich,  der  noch  vor  kurzem  in  seinem  mit  Lazarus  her- 
ausgegebenen Werke  in  ausführlicher  und  sehr  bestimmter  Weise  die 
rein  degenerative  Bedeutung  der  Polychromatophilie  betonte,  hat  später- 
hin (3)  seine  Ansicht  geändert  und  zugegeben,  dafs  diese  Färbung 
physiologisch  vorkommt,  aber  auch  als  degeneratives  Zeichen  auftreten 
kann.  Engel  (4)  dagegen  hält  auch  noch  jetzt  an  der  degenerativen 
Natur  dieser  Färbung  fest. 

Welker  hat  an  Tieren  vergleichende  Untersuchungen  angestellt 
und  gefunden,  dafs  basophile  Eiythrocyten  bei  Tauben,  Mäusen,  Meer- 
schweinchen, Katzen  und  Hunden  physiologisch  vorkommen,  dagegen 
beim  Ochsen  und  Pferd  fehlen.  Aus  eigener  Erfahrung  kann  ich  hin- 
zufügen, dals  weilse  Mäuse  meist  zahlreiche  polychromatophile  Zellen 
zeigen,  ebenso  sind  sie  bei  Fröschen  oft  reichlich  zu  finden. 
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Nach  allen  bisherigen  Erfahrungen  mofs  man  die  Polychromato- 
philie  in  der  grölsten  Mehrzahl  der  Fälle  als  Zeichen  der  Jngend- 
lichkeit  der  Zellen,  also  als  regeneratives  Phänomen  betrachten. 
Daneben  ist  aber  sehr  wahrscheinlich,  da£s  dieselbe  färberische  Ver- 
änderung des  Protoplasma  unter  der  Einwirkung  von  Giften,  mithin 
als  ein  Zeichen  der  Degeneration  auftreten  kann. 

Die  körnige  Deg^eneration. 

Als  sicher  degenerativer  Natur  sind  Veränderungen  in  dem  filrbe- 
rischen  Verhalten  der  Zellen  anzusehen,  welche  darin  bestehen,  dals 
bei  Anwendung  basischer  Farbstoffe  feinste  punktförmige 
Körnchen  zumeist  in  grofser  Menge  in  den  Blutscheiben  auf- 
treten, so  da£s  beispielsweise  bei  Anwendung  von  Methylenblau  die 
diffus  grünen  Blutscheiben  mit  feinsten  dunkelblauen  Pünktchen  besetzt 
erscheinen  (Fig.  5).  Diese  Veränderung  habe  ich  als  „körnige  Dege- 
neration^ bezeichnet.  Unzweifelhaft  wurden  derartige  basophile  Körner 
bereits  früher  von  Ehrlich,  Askanazy,  Schaumann  u.  a.  gesehen; 
sie  wurden  indessen  wegen  ihrer  Basophilie  ohne  weiteres  als  Reste 
von  Kemsubstanz,  also  als  karyolytische  Erscheinungen  aufgefafst. 

Im  Anschlufs  an  Beobachtungen  von  A.  Plehn,  welcher  baso- 
phile Körner  in  den  roten  Zellen  bei  Tropenbewohnern  als  Jugend- 
formen der  Malariaparasiten  beschrieb,  wurde  ich  auf  ähnliche 
Befunde  nicht  nur  bei  einheimischen  Malariakrankheiten,  sondern  bei 
vielen  Kranken  aufmerksam  und  konnte  im  Verein  mit  meinem  Mit- 
arbeiter Dr.  Hamel  konstatieren,  dais  die  feinen  basophilen  Körnchen 
in  den  roten  Zellen  ein  sehr  feines,  sehr  sicheres  und  sehr  früh 
auftretendes  Reagens  auf  protoplasma-schädigende  Gifte  ist, 
so  dafs  m.  E.  diese  körnige  Degeneration  ein  sehr  wertvolles  frühes 
Symptom  für  ganz  verschiedenartige  Blutkörperchen  schädigende  Ein- 
wirkungen ist. 

Die  Darstellung  dieser  Körnchen  ist  eine  selir  einfache.  Es  genügt  eine 
Färbung  des  mit  Alkohol  fixierten  Präparates  mit  alkalischem  Methylenblau  für 
30  Sekunden  mit  reichlicher  nachfolgender  Wasserspülung,  um  die  Körnchen  deutlich 
zu  färben,  die  indessen  nnr  bei  OMmmersion  und  guter  Beleuchtung  zu  finden  sind. 

Nach  meiner  ersten  Publikation  hierüber  erschienen  sehr  bald 
Bestätigungen  meiner  Angaben  durch  Litten,  Behrend,  Straufs, 
Cohn,  Moritz  u.  a.,  und  die  anfänglich  von  einigen  Autoren,  besonders 
von  Engel  und  Sabraz^s,  aufgestellte  Behauptung,  da£s  auch  diese 
feinsten  Kömer  Endprozesse  einer  Karyolyse  seien,  ist  heute  wohl  fast 
allgemein  aufgegeben.  Thatsächlich  lassen  sich  karyolytische  Abbröcke- 
lungen von  Kernsubstanz  durch  ihre  grobe  Struktur,  durch  die  geringe 
Zahl  der  Bröckel  und  durch  den  meist  vorhandenen,   deutlich  erkenn- 
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baren  Kernrest  wohl  immer  ohne  Schwierigkeit  von  den  mit  feinen 
Punkten  übersäten  degenerierten  Zellen  unterscheiden  (vgl.  Fig.  6). 
Beweisend  gegen  die  karyolytische  Natur  dieser  Zellen  ist,  dafs  man 
diese  feinen  Körnchen  niemals  in  den  Zellen  des  Knochenmarkes 
antrifft,  merkwürdigerweise  auch  nicht  bei  solchen  Krankheiten,  wo  sie 
intra  vitam  in  grolser  Menge  im  zirkulierenden  Blute  vorhanden  waren. 
Beweisend  ist  ferner,  dals  sie  häufig  in  solchen  Zellen  auftreten,  wo 
sich  neben  ihnen  ein  völlig  intakter  runder  Kern  findet,  und 
besonders  beweisend  sind  die  überaus  zahlreichen  Beobachtungen,  welche 
wir  bei  verschiedenen  Kranken  gemacht  haben,  bei  denen  zahllose 
kömig  degenerierte  Zellen  im  Blute  zirkulierten,  ohne  dafs  auch  nur 
ein  einziger  Erythroblast  angetroffen  wurde. 

Auch  Pappenheim  (3)  und  Ehrlich  (cit.  nach  Plehn)  schliefsen 
sich  der  Auffassung  an,  dafs  wii*  es  bei  dieser  basophilen  Körnung  mit 
degenerativen  Veränderungen  des  Plasma  der  roten  Zellen  zu  thun 
haben. 

Wie  aus  einer  neueren  Arbeit  von  Plehn  über  Malaria  (s.  o.)  her- 
vorgeht, hält  dieser  Autor  die  von  ihm  gefundenen  groben  basophilen 
Körner  bei  Malariakranken  nach  wie  vor  für  Vorstufen  der  Malaria- 
parasiten, und  man  würde  demnach  basophile  Produkte  in  den  roten 
Blntzellen  des  Menschen  unterscheiden  müssen: 

1.  als  degenerative  Veränderungen  des  Zellleibes,   wobei 
sie  meist  in  Form  massenhafter  feiner  Punkte  erscheinen; 

2.  als  Produkte  der  Karyolyse,  wobei  einzelne  gröbere  Kern- 
reste neben  dem  aufgefaserten  Kerne  auftreten; 

3.  als  Vorstufen  der  Malariaparasiten. 

Für  die  Praxis  ist  die  Differentialdiagnose  dieser  verschiedenen 
basophilen  Produkte  meist  sehr  leicht,  da  die  degenerativen  und  karyo- 
lytischen  Produkte  meist  schon  beim  blofsen  Betrachten,  ganz  sicher 
aber  bei  Berücksichtigung  der  sonstigen  Blutveränderungen  zu  unter- 
scheiden sind  und  da  in  unsern  Gegenden  Malaria  kaum  in  Frage 
kommt. 

Die  grolse  Bedeutung  dieser  degenerierten  Zellen  für  alle  begin- 
nenden Verschlechterungen  der  Blutmischung  infolge  von  Giftstoffen 
wird  bei  den  verschiedensten  Kapiteln  hervorgehoben  werden. 

Eine  andere  fäiberische  Eigentümlichkeit,  welche  ebenfalls  bei  Einwirkung  von 
Blntgiften  yorkommt  und  zuerst  von  Ehrlich  beschrieben  worden  ist,  besteht  darin, 
dafs  sich  im  Innern  der  Zellen  bei  Behandlung  mit  saureu  Farbstoffen  ein  rundlicher 
Körper  bildet,  welcher  sich  durch  besondere  Affinität  zu  den  sauren  Farbstoffen 
auszeichnet,  also  gewissermafsen  einen  oxjphilen  Körper  darstellt,  den  Ehrlich  als 
„hftmoglobinämischen  Innenkörper^  bezeichnet.  Diese  Bildungen  treten  bei 
Einwirkung  schwerer,  zu  Hämocjtolyse  führender  Giftstoffe  auf. 
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Lebensdauer  und  "Untergang  der  roten  Blntzellen. 

Die  Lebensdauer  der  roten  Zellen  wird  im  allgemeinen  auf 
3—4  Wochen  geschätzt,  die  Zellen  finden  alsdann  in  physiologischen  Yer-  ^ 

hältnissen  ihren  Untergang  nicht  in  der  Zirkulation,  sondern  in  erster 
Linie  in  der  Leber,  ferner  wahrscheinlich  auch  in  der  Milz  und 
dem  Enochenmarke. 

Besonders  durch  die  Untersuchungen  von  Quincke  wissen  wir, 
dafs  in  den  Leberzellen  eine  Umprägung  des  Hämoglobins  der 
abgestorbenen  Erythrocyten  in  Gallenfarbstoff  stattfindet, 
wobei  zu  berücksichtigen  ist,  dafs  das  Bilirubin  höchst  wahrscheinlich 
identisch  ist  mit  dem  eisenfreien  Hämatoidin.  Es  wird  also  in  der 
Leber  eine  eisenfreie  Komponente  des  Hb  zur  Ausscheidung  gebracht, 
und  zwar  steht,  wie  wir  beim  Kapitel  der  Hämocytolyse  sehen  werden, 
die  Gallenfarbstoff-Produktion  im  direkten  Verhältnis  zur  Quantität  der 
absterbenden  roten  Blutzellen. 

Das  Eisen  des  Hb  bleibt,  wie  die  Untersuchungen  von  Quincke  o.  a. 
lehren,  zunächst  in  der  Leber  deponiert  und  findet  sich  hier  in  den 
Leberzellen  selbst,  in  den  Endothelien  der  Kapillaren,  vielleicht  auch 
frei  im  Gefäfslumen,  ferner  in  den  sog.  Kupffer'schen  Stemzellen, 
im  Bindegewebe  und  den  Gefäfsscheiden. 

Für  die  Untersuchung  der  Leber  auf  Eisengehalt  empfiehlt  Quincke, 
abgesehen  von  quantitativen  Fe-Bestimmungen,  die  einfache  Behandlang 
mit  Schwefelammonium,  die  schon  makroskopisch  die  Eisendepöts 
durch  ihre  grüne  Färbung  anzeigt  und  auch  in  mikroskopischen  Schnitten 
brauchbar  ist. 

Der  normale  Eisengehalt  der  Leber  beträgt  nach  Quincke 
80—200  mg  auf  100  g  Trockensubstanz. 

Vermehrung  des  Eisengehaltes  der  Leber  wird  von  Quincke  als 
„Siderosis"  bezeichnet,  und  zwar  mufs  man  unterscheiden  zwischen 
Eisenanhäufungen  infolge  medikamentöser  Eisenresorption  „Pharmako- 
siderosis"  (Naunyn)  und  „Hämosiderosis"  infolge  vermehrten 
Unterganges  von  roten  Blutkörperchen. 

Diese  letzte  Form  der  Siderosis  spielt  bei  allen  Krankheiten  mit 
vermehrtem  Blutkörperchenzerfall  eine  grofse  Rolle  und  wird 
uns  bei  verschiedenen  Kapiteln  beschäftigen. 

Aulser  in  der  Leber  finden  sich  physiologisch  in  der  Milz  und 
dem  Knochenmarke  Eisendepöts,  und  man  nimmt  an,  dafs  alle  diese 
Depots  das  Bildungsmaterial  für  junge  Hämoglobinzellen  enthalten. 

Verhältnis  der  roten  Blutkörperchen  zum  Blutplasma« 

Überläfst  man  eine  Portion  Blut  ohne  irgend  welche  Zuthat  sich 
selbst,  so  sammelt  sich  bekanntlich  die  Masse  der  roten  Blutkörperchen 
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als  Coagulam  am  Boden  des  Gefilfses  an,  während  eine,  allmählich 
zunehmende  Quantität  von  Serum  (Plasma  minus  Fibrin)  abge- 
schieden wird. 

Nach  Zusatz  von  gerinnungshemmenden  Mitteln  zum  ausflielsenden 
Blute  (Natriumoxalat  etc.)  oder  solchen,  die  man  im  Tierexperiment 
schon  in  vivo  in  das  Blut  überführen  kann  (Albumosen,  Pepton)  tritt 
eine  einfache  Sedimentierung  ein,  wobei  sich  die  roten  Blutkörperchen 
zu  Boden  senken  und  das  Plasma  die  obere  Schicht  einnimmt. 

Es  ist  nun  eine,  bis  heute  nicht  entschiedene  Frage,  ob  dieser 
Trennung  der  zelligen  und  flüssigen  Bestandteile  des  Blutes  aulserhalb 
des  Gefälssystenis  ein  ähnliches  Verhältnis  während  der  Zirku- 
lation entspricht,  d.  h.  1.  ob  auch  im  kreisenden  Blute  Zellen 
und  Flüssigkeit  voneinander  getrennt  zirkulieren  und  2.  ob 
sie  in  demselben  quantitativen  Verhältnis  voneinander  getrennt 
sind  wie  aulserhalb  des  Körpers. 

Die  erste  mafsgebende  Anschauung  hierüber  war  die  von  Prevost 
und  Dumas,  welche  die  Blutzelle  vom  umgebenden  Plasma 
durchtränkt,  mechanisch  imbibiert  ansahen.  Im  Gegensatze  hierzu 
erklärte  C.  A.  Schmidt,  auf  dessen  epochemachende  Blutuntersuchungen 
„zur  Charakteristik  der  epidemischen  Cholera"  (1850)  wir  mehrfach 
zurückkommen  werden,  Zellen  und  Flüssigkeit  für  ganz  ge- 
trennte Komponenten  des  Blutes,  zwischen  denen  allerdings 
Diffusionserscheinungen  auftreten  können. 

Von  den  späteren  Untersuchen!  hat  sich  die  Mehrzahl  dieser 
letzten  Anschauung  angeschlossen.  Es  sind  indes  in  letzter  Zeit  Be- 
obachtungen gemacht  worden,  welche  wieder  mehr  für  die  alte  An- 
schauung von  Prevost  und  Dumas  sprechen  dürften.  Besonders  durch 
die  Untersuchungen  von  Hamburger,  Lackschewitz,  v.  Limbeck 
hat  sich  gezeigt,  dals  innige  Wechselbeziehungen  zwischen  roten  Blut- 
körperchen und  Plasma  bestehen.  Hamburger  hat  die,  von  H.  de  Vries 
und  van  t'Hoff  gefundenen  Gesetze  des  osmotischen  Druckes  in  inter- 
essanten Versuchen  auf  physiologische  und  pathologische  Verhältnisse 
beim  Menschen  übertragen  und  gefunden,  dals  diejenige  Salzlösung, 
welche  im  Blute  des  Menschen,  wie  auch  anderer  Warmblüter  weder 
eine  Quellung  noch  eine  Schrumpfung  hervorruft,  welche  also  dem 
menschlichen  Plasma  „isotonisch"  ist,  z.  B.  eine  0,9 ®/o  NaCl-Lösung 
ist.  Andere  Salzlösungen  verhalten  sich  isotonisch  bei  einer  Kon- 
zentration, deren  Molekulargewicht  der  erwähnten  NaCl- 
Lösung  entspricht.  Es  ist  nach  diesen  Versuchen  irrtümlich,  die 
0,6 ^/o  NaCl-Lösung  als  „physiologische"  zu  bezeichnen,  da  diese 
Konzentration  lediglich  für  das  Froschblut  annähernd  isotonisch  ist, 
die  Blutkörperchen  des  Menschen  dagegen   in  dieser  Lösung  quellen. 
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Lösungen  von  stärkerer  Konzentration  bezeichnet  Hamburger  als 
„hyperisotonische",  solche  von  schwächerer  Konzentration  als 
„hypisotonische".  Nach  Hamburger  sind  die  roten  Blutkörper- 
chen des  zirkulierenden  Blutes  für  Salze  permeabel,  und  nach 
Versetzung  defibrinierten  Blutes  mit  isotonischen,  hyperisotonischen  und 
hypisotonischen  Salz-  und  Zuckerlösungen  findet  eine  Auswechselung 
von  Bestandteilen  in  den  Verhältnissen  statt,  dafs  die  wasseranziehende 
Kraft  weder  der  Blutkörperchen  noch  des  Serum  eine  Änderung  erfährt. 

Die  Berechnungen  von  Hamburger  sind  von  Koppe  einer  Kritik 
unterworfen  und  für  nicht  ganz  zuverlässig  erklärt  worden,  da  Ham- 
burger bei  seinen  Berechnungen  über  die  Einwirkung  des  osmotischen 
Druckes  von  Kochsalzlösungen  auf  die  Struktur  der  roten  Blutkörper- 
chen die  Dissoziation  des  NaCl  in  der  Lösung  aulser  Betracht 
gelassen  hatte,  aufserdem  sind  nach  Koppe  die  Strukturverhältnisse 
der  roten  Blutkörperchen  komplizierter,  als  man  bisher  annahm. 

Nach  diesem  Autor  haben  die  roten  Zellen  durch  ihre  Moleküle 
einen  bestimmten  osmotischen  Druck  und  nehmen  daher  in  dem  sie 
umgebenden  Medium  ein  bestimmtes  Volumen  ein.  Ändert  sich  nun 
die  molekulare  Konzentration  dieses  Medium  z.  B.  durch  Verringerung 
des  Molekülgehaltes,  wird  also  das  Serum  hypisotonisch ,  so  tritt  eine 
Quellung  der  Blutzellen  ein,  jedoch  ändert  sich  nach  Koppe  das 
Volumen  der  Zellen  nicht  gleichmäfsig  und  nicht  völlig  äquivalent  der 
KonzentrationsÄnderung,  es  bleibt  vielmehr  im  Innern  der  Zellen  ein 
Zustand  erhöhter  Konzentration,  der  nach  Koppe  auf  die  Elastizität 
des  Zellgewebes  zurückzuführen  ist.    Ob  dies  durch  eine  Zellwand, 

« 

durch  das  Protoplasmagerüst  oder  sonstige  Strukturverhältnisse  der 
Zellen  bedingt  ist,  läfst  sich  nicht  sicher  sagen. 

Die  praktisch  wichtige  Frage  nach  der  Konzentration  einer  fflr 
den  Menschen  „physiologischen^,  d.  h.  äquimolekularen  Koch- 
salzlösung, wird  indes  durch  diese  interessanten  Angaben  von  Koppe, 
wie  es  scheint,  nicht  wesentlich  alteriert,  denn  wenn  man  die  Kochsalz- 
lösung nach  demselben  Gefrierpunkte,  wie  ihn  das  menschliche  Blut 
zeigt,  nämlich  von — 0,56^0.,  berechnet,  so  erhält  man  ebenfalls  eine 
etwa  0,9^/0  physiologische  Na-Cl-Lösung. 
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IX.  Kapitel 

Die  Leukocyten. 


Die  Lehre  von  den  Lenkocyten,  von  ihrer  Entstehung,  ihrem 
Entwickelungsgange,  ihren  Differenzierungs-Merkmalen,  von 
ihrer  Bedeutung  für  den  gesunden  Organismus  und  vollends  von 
ihrei*  Rolle  in  der  allgemeinen  Pathologie  und  in  der  Lehre  von 
den  Entzündungen  im  besonderen  gehört  auch  heute  noch  zu  den 
stärkstumstrittenen  Kapiteln,  obschon  oder  vielleicht  auch  gerade  weil 
auf  diesem  Gebiete  eine  Litteratur  erwachsen  ist,  die  kaum  noch  zu 
übersehen  ist.  Gerade  in  diesen  Fragen  spielt  die  subjektive  Auf- 
fassung der  einzelnen  Beobachter  über  die  Bedeutung  der  verschiedenen 
Zellformen  eine  grolse  Rolle,  sie  ist  auch  für  die  Entwirrung  der  vielen 
Rätsel,  welche  uns  z.  B.  die  farblosen  Zellen  des  Knochenmarkes  mit 
ihrem  regellosen  Nebeneinander  bieten,  durchaus  nötig,  nur  ist  es  be- 
dauerlich, dais  dieser  Subjektivismus  sich  oft  schon  in  gewissen  Erst- 
lingsarbeiten in  einer  Weise  ausprägt,  die  nur  geeignet  ist,  die  schon 
an  sich  sehr  komplizierte  Leukocyten-Frage  noch  komplizierter  zu  ge- 
stalten. 

Die  Leukocyten  spielen  in  der  allgemeinen  Pathologie  eine 
grolse  Rolle,  sie  gehören  bei  allen  Katarrhen  der  Schleimhäute, 
bei  Entzündungen  der  serösen  Häute  und  sämtlicher  Organe  zu 
den  wichtigsten  histologischen  Erscheinungen  und  die  Frage  nach  ihrer 
Herkunft  und  ihren  sonstigen  Schicksalen  bei  diesen  pathologischen 
Gewebsveränderungen  ist  auch  heute  noch  von  einer  wirklich  be- 
friedigenden allgemein  gültigen  Erklärung  weit  entfernt.  Wenn  man 
sich  nun  aber  selbst  auf  jenen  extremen  Standpunkt  stellt^  anzunehmen, 
da[s  alle  diese  in  den  entzündeten  Geweben  angetroffenen  Zellen  aus 
dem  Blute  stammen,  so  würden  wir  doch  fast  ausnahmslos  das  Blut 
selbst  nur  als  Zwischenträger  der  Leukocyten  anzusehen 
haben,  während  ihr   Ursprung  und  ihr  Endziel  in    den  Ge- 
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weben  der  stabilen  Organe  liegt,  und  es  ergiebt  sich  daraus,  dafs 
gerade  die  allerwichtigsten  Fragen  in  der  Leukocytenlehre 
nicht  durch  die  klinische  Hämatologie,  sondern  nur  durch  die 
allgemeine  normale  und  pathologische  Histologie  zu  Ende 
geführt  werden  können. 

Es  mu£s  dieser  Punkt,  welcher  in  einem  gewissen  Gegensatze  zu 
den  neuesten  Anschauungen  von  Eiirlich  steht,  hervorgehoben  werden, 
denn,  so  grofs  auch  die  Verdienste  dieses  Forschers  um  die  Erschliefsung 
der  feineren  morphologischen  Verhältnisse  der  Leukocyten  durch  seine 
farbenanalytischen  Untersuchungen  sind,  so  ist  doch  nach  Ansicht  vieler 
anderer  Untersucher  über  die  Morphologie  wie  über  die  Entwickelung 
der  Leukocyten  noch  keineswegs  völlige  Klarheit  vorhanden,  weil  eben 
die  Histologie  der  blutbildenden  Stätten  noch  weit  von  einer  wirklich 
gesicherten  Auffassung  entfernt  ist. 

Besonders  betont  mufs  femer  hier  bei  den  Leukocyten,  wie  oben 
bei  den  roten  Zellen  werden,  dafs  verhältnismäfsig  recht  wenig 
Untersuchungen  am  lebensfrischen  Marke  des  Menschen  aus- 
geführt sind,  dafs  vielmehr  gerade  die  Knochenmark-Untersuchungen 
vorwiegend  am  tierischen  Marke  ausgeführt  sind,  obschon  die  Zeil- 
Spezies  der  Leukocyten  bei  den  meisten  Tieren  recht  erhebliche  mor- 
phologische Differenzen  gegenüber  den  menschlichen  Zellen  zeigen,  und 
es  basieren  daher  manche  Angaben  über  die  Genese  dieser  farblosen 
Knochenmarkszellen  lediglich  auf  Untersuchungen  am  Marke  von  Tieren. 

Im  Yoraas  sei  auch  hier,  wie  bei  den  roten  Blntzellen  erwähnt,  dafs  meine 
eigenen  Auffassungen  über  die  Entstehung  dieser  Zellen  aufser  auf  dem  Studium  der 
cirkulierenden  Zellen  des  Blutes  yornehmlich  auf  histologischen  Untersuchungen  lebens- 
frischen menschlichen  Knochenmarkes  beruhen  (vgl.  S.  71),  die  cum  Teil  an  vCSllig 
gesundem  Marke  bei  Amputationen  nach  Verletzungen,  zum  Teil  an  solchem  Marke 
angestellt  wurden,  das  von  Kranken  mit  entzündlichen,  meist  leukocytotischen  Pro- 
zessen stammte. 

Einteilung  der  normalen  lieakoeyten  des  Blutes. 

Die  Leukocyten  des  zirkulierenden  gesunden  menschlichen  Blutes 
werden  in  ihren  allgemeinen  Erscheinungen  von  fast  allen  Untersuchern 
übereinstimmend  nach  dem  Vorgange  von  Ehrlich  beschrieben,  indem 
man  einzelne  Gruppen  nach  der  Gröfse  der  Zelle  und  des  Kernes, 
nach  der  sonstigen  Beschaffenheit  des  Zellleibes  (homogen  oder 
granuliert)  und  des  Zellkernes,  sowie  nach  dem  färberischen  Ver- 
halten beider  Hauptbestandteile  unterscheidet,  und  zwar  folgender- 
malsen: 

1.  Lymphocyten ;  (Taf.  IL  Fig.  1.)  Zellen  meist  von  der  Grölse 
eines  roten  Blutkörperchens  (kleine  Lymphocyten),  zum  kleineren  Teil 
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das  Doppelte  dieser  Gröfse  erreichend  (grofse  Lymphocyten)  mit  einem 
verhältnismärsig  groCsen  Kerne,  der  Läufig  nur  von  einem  schmalen  halb- 
mondförmigen Protoplasma-Saum  umgeben  ist. 

Der  Zellleib  färbt  sich  bei  Anwendung  basischer  Farbstoffe  baso- 
phil, bei  Triacidfärbung  in  einem  unbestimmten  graugrünen  Farbenton 
und  ist  völlig  homogen,  ohne  Granulation.  Der  Kern  zeichnet  sich  ab- 
gesehen von  seiner  Gröfse  durch  starke  Färbbarkeit  aus. 

2.  Nentrophll  grannlierte  Zellen  mit  polymorphem  Kerne 

(polynukleäre  neutrophile  Leukocyten).  (Fig  1  untere  Hälfte). 
Diese  Zellform  zeichnet  sich  durch  ihre  verhältnismäfsig  erhebliche 
Gröfse  aus,  indem  sie  fast  doppelt  so  grofs  wie  ein  rotes  Blutkörperchen 
ist  Ihr  Protoplasma  zeigt  eine  sehr  dichte,  äufserst  feine  Granu- 
lation, die  sich  bei  Anwendung  kombinierter  Farbstoffe  (Triacid,  Zie- 
rn an  nasche  Mischung  etc.)  mit  einem  neutralen  Farbtone  färbt,  da- 
gegen bei  Anwendung  rein  saurer  oder  basischer  Stoffe  nicht  hervor- 
tritt Im  frischen,  nicht  gefärbten  Präparate  ist  die  Granulation  durch 
die  aufserordentliche  Feinheit  und  Dichtigkeit  leicht  zu  erkennen. 

Der  Kern  zeigt  sehr  charakteristische,  immer  wiederkehrende 
polymorphe  Typen  von  Hufeisen-,  Kleeblattr-  oder  sonstiger  unregel- 
mäfsiger  Form,  die  einzelnen  Bälkchen  des  Kernes  hängen  meist  mit- 
einander zusammen,  doch  können  sie  auch  ganz  voneinander  abrücken. 
Die  Kernsubstanz  färbt  sich  intensiv  mit  allen  basischen  Stoffen. 

3.  Grob  grannlierte  Zellen  mit  polymorphen  oder  mehreren 
Semen,  (polynukleäre  oxyphile  Zellen)  eosinophile  Leukocyten. 
(Fig.  2.)  Diese  Zellen  sind  etwa  von  der  Gröfse  der  vorigen,  ihr 
Protoplasma  ist  erfüllt  von  auffällig  groben,  im  frischen  Präparate 
stark  lichtbrechenden  Granulationen,  die  eine  spezifische  Affinität  zu 
sauren  Farbstoffen  haben,  sich  also  oxyphil,  oder,  wie  man  mit  Ehr- 
lich sagt,  eosinophil  färben.  Sie  enthalten  meist  2 — 3  Kerne  von 
unregelmäfsiger  Gröfse,   die  sich  mit  basischen  Stoffen  intensiv  färben. 

4.  Übergangsformen  (Ehrlich)  (Fig.  2)  sind  verschieden  grofse 
Zellen  vom  Habitus  der  Lymphocyten,  aber  von  diesen  unterschieden 
durch  verschiedene  Differenzen,  so  dafs  ihnen  von  Ehrlich  eine  be- 
sondere Stellung  zuerkannt  wird.  Sie  kommen  an  Gröfse  meist  den 
polynukleären  nahe,  zeigen  ein  blasses,  schwach  basophil  färbbares 
Protoplasma  und  einen  ziemlich  grofsen,  gelappten  Kern,  der  sich  viel 
schwächer  färbt,  als  der  Lymphocytenkern.  Hin  und  wieder  finden 
sich  in  dem  sonst  völlig  homogenen  Protoplasma  einzelne  neutrophile 
Granula. 

Zahlenverhältnisse  der  Leukocyten.  Bei  Zählungen  der  farb- 
losen  Blntzellen  ist   zunächst  die  Angabe   von  Alex.   Schmidt  und 
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Tafel  II. 


Flg.  I. 

Lfukocjten  des  gesunden 
ylen,  poljnokleärc  Neutrophili 


Fig.  I. 

lutea.    (FlrbuHB:  Triacirl.) 
Eosinophile,  Ubergangsfon 


Fiff.  3.  Fig.  4. 

Leakocylen  des  gesunden  menschlichen  Knochenmarkes, 
rophlle,  eosinophile,   basophile    granu-  HomaEenc  Einkernige. 

Uerle  Elakemlge.  Inder  Milte^  Slammzelle. 


Leukocytollscbes  menschliches  Mark. 
Kernteilungen,  Ubergangstonnen. 
(Färbung:  Zlemann  —  Romanowskl.) 


Blutplättchen. 

Oben  Chromat  Inhalt  Ige  Formen.    Unten  Ery- 

throcyten-AbschnUrung  (nach  Arnold). 


gg  IK.  Kapitel. 

Differenzierung  der  beiden  Leukocytentypen  als  das  wichtigste  Facit 
seiner  jahrelangen  farbenanalytischen  Studien. 

Bei  objektiver  Prüfung  dieser  Ansichten  ergeben  sich  grofse 
Schwierigkeiten  schon  bei  der  ersten  Vorfrage,  welche  Zellform  es 
denn  eigentlich  ist,  die  den  einheitlichen,  streng  abgeschlossenen 
Typus  nach  Ehrlich  bildet.  Wir  finden  nämlich  erstens  im  Knochen- 
marke viele  Zellen  von  verschiedener  Grölse  mit  homogenem,  basophilem 
Protoplasma  und  einfachem  runden  Kerne,  die,  wie  Arnold  zuerst  nach- 
wies, ganz  unzweifelhaft  keine  aus  dem  Lymphapparate  eingeschwemmten 
Lymphocyten,  sondern  sicher  myelogenen  Ursprungs  sind,  da  man  kon- 
tinuierliche Übergänge  der  grofsen  basophilen  Formen  in  diese  kleinen 
stets  verfolgen  kann.  Wir  haben  femer  im  Blute  die  sogenannten  Über- 
gangszellen,  welche  ebenfalls  in  Bezug  auf  Protoplasma  und  Kern 
die  Merkmale  der  Lymphocyten  zeigen.  Dafs  diese  letzteren  Zellen 
in  neutrophileLeukocyten  übergehen  können,  wird  als  sicher 
angenommen  und  auch  von  Ehrlich  selbst  zugegeben;  sie  werden 
aber  trotz  ihrer  Ähnlichkeit  mit  grofsen  Lymphocyten  von  Ehrlich 
nicht  als  solche  anerkannt,  sondern  als  Abkömmlinge  des  Knochen- 
markes betrachet  die  in  unreifem  Zustande  ins  Blut  gelangen.  Von 
verschiedenen  Seiten  ist  auf  das  Unwahrscheinliche  dieser  Hypothese 
hingewiesen  worden,  da  die  polynukleären  neutrophilen  Zellen  gerade 
nach  Ehrlich  im  Marke  nicht  aus  Zellen  mit  homogenen,  sondern  aus 
granulierten  Vorstufen  (s.  u.)  hervorgehen  und  es  kaum  zu  verstehen 
ist  wie  in  gesunden  Verhältnissen  eine  so  unfertige  Vorstufe 
in  die  Zirkulation  gelangen  soll,  während  die  unmittelbare 
Vorstufe,    die   mononukleäre    gekörnte   Zelle  nicht   ins  Blut 

gelangt. 

Selbst  die  Autoren,  welche  im  übrigen  die  strenge  Scheidung  der 
Lymphocyten  von  den  granulierten  Zellen  mit  Ehrlich  aufrecht  er- 
halten, erkennen  die  Schwierigkeit  an,  welche  der  konsequenten  Durch- 
führung dieser  Idee  im  Wege  stehen,  denn  hiernach  genügt  zur  Defini- 
tion eines  Lymphocyten  nicht  blofs  das  oben  beschriebene  morpho- 
logische Verhalten,  auch  giebt  es  kein  spezifisches  Färbeverfahren  zur 
Erkennung  eines  Lymphocyten,  sondern  nur  diejenige  mononukleäre 
Zelle  mit  basophilem  Protoplasma  ist  ein  Lymphocyt,  die  sich 
niemals  in  eine  andere  Zellform  umwandelt. 

Darum  ßchlagen  L.  Michaelis  und  A.  Wolf  vor,  die  mononukleären ,  baso- 
philen Leukocyten  als  „Lymphoidzellen"  zu  bezeichnen,  deren  Ursprung  sie  von  den 
Mesenchymzellen  des  Embryo  ableiten  und  als  „Lymphocyten"*  solche  Lymphoidzellen 
zu  benennen,  welche  sich  niemals  in  die  granulierte  Form  umwandeln. 

In  der  Theorie  sind  derartige  Vorschläge  ganz  plausibel,  in  der  Praxis  erweist 
sich  ihre  Undurchftihrbarkeit  bei  dem  ersten  Blicke  in  das  mikroskopische  Bild  des 
Knochenmarkes,  denn   hier  giebt  es   eine   solche  Fälle   von  „Lymphoidzellen"   ver- 
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Bchiedener  Gröise,  dais  es  ganz  unmöglich  ist,  anzugeben,  welche  von  diesen  Zellen 
in  ihTei  Entwickelong  abgeschlossen,  also  als  Lymphocyt  im  Sinne  Ehrlich s  anzu- 
sprechen ist.  £s  scheint  mir  überhaupt  unmöglich,  mit  unsem  bisherigen  Unter- 
suchnngsmethoden  eine  Trennnng  verschiedener  morphologisch  ähnlicher  Zellformen 
nach  einem  rein  vitalen  Kriterium  vorzunehmen.  Denn  wer  vermag  es  nach 
dem  mikroskopischen  Bilde  des  fixierten  Präparates  zu  sagen,  ob  diese  oder  jene  Zelle 
sich  nicht  weiter  entwickeln  kann.  Derartige  theoretische  Definitionen  bergen  die 
Gefahr  in  sich,  dafs  das  Thema  probandnm,  also  hier  die  Frage,  ob  wirklich 
die  Lymphocyten  sich  niemals  weiter  entwickeln,  schon  vorweg  als  bewiesen  an- 
genommen wird. 

AuCser  dieser  Schwierigkeit,  den  Typus  „Lymphocyt"  im  Sinne 
Ehrlichs  präzise  zu  definieren  und  zu  diagnostizieren  ist  zweitens  die 
Thatsache  zu  berücksichtigen,  dafs  im  Enocbenmarke  viele  mononu- 
kleäre  basophile  Zellen  grofser  und  kleiner  Form,  mit  grofsen  und 
kleinen  Kernen  vorkommen,  die  mannigfaltige  Übergangsformen  zeigen, 
und  unzweifelhaft  hier  gebildet  sind.  Diese  Markzellen  haben  alle 
Merkmale  echter  Lymphocyten,  wie  besonders  Arnold  (1)  schon  früher 
betont  hat.  Hiermit  ist  natürlich  noch  nicht  die  Frage  beantwortet, 
ob  diese  sogenannten  Lymphocyten  des  Markes  auch  in  die 
Blutbahn  gelangen,  oder  ob  nicht  die  zirkulierenden  Lymphocyten 
trotzdem,  wie  Ehrlich  annimmt,  lediglich  aus  den  lymphatischen  Appa- 
raten stammen. 

Zur  Entscheidung  dieser  Frage  haben  Biedl  und  Decastello 
bei  Hunden  die  Einfuhr  der  Lymphocyten  in  das  Blut  durch  Anlegung 
einer  Lymphfistel  am  Ductus  thoracicus,  zum  Teil  auch  die  Einfuhr 
aas  der  Milz  durch  gleichzeitige  Exstirpation  derselben  unterbrochen 
und  hierdurch  thatsächlich  ein  erhebliches  Absinken  der  Lymphocyten- 
zahl  im  Blute  bewirkt.  Indes  ging  diese  Veränderung  stets  sehr  schnell 
vorüber  und  war  meist  von  einer  Vermehrung  der  Lymphocyten 
gefolgt,  trotzdem  die  Lymphe  stetig  abflofs  und  eine  Stauung  mit  Über- 
tritt von  Lymphocyten  direkt  ins  Blut  auszuschliefsen  war. 

Diese  Versuche  sprechen  also  sehr  für  die  Annahme,  dafs  auch 
aas  dem  Knochenmarke  den  Lymphocyten  gleichende  Zellen 
in  das  Blut  eingeführt  werden,  falls  man  nicht  annehmen  will, 
dafs  all  diese  Lymphocyten  aus  den  Drüsen  aktiv  ins  Blut  gewandert 
seien  (s.  u.).  Nebenbei  sei  bemerkt,  dafs  Biedl  und  Decastello  am 
Hundeblute  deutlichen  Übergang  von  Lymphocyten  in  gekörnte  Zellen 
beobachteten. 

Eine  aktive  Lokomotion  der  Lymphocyten  wurde  bis  vor 
kurzem  vollständig  in  Abrede  gestellt,  und  nach  Ehrlich  bildet  dieses 
Fehlen  aktiver  Beweglichkeit  ein  weiteres  Unterscheidungsmerkmal 
gegenüber  den  polynukleären  Formen. 

Thatsächlich  ist  wohl  mit  Sicherheit  anzunehmen,  dafs  in  physio- 
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logischen  Verhältnissen  ein  grofser  Bruchteil  dieser  Zellen  durch  den 
Lymphstrom  mechanisch  aus  den  Drüsen  ansgef&hrt  wird,  anders  dürfte 
es  sich  dagegen  bei  pathologischen  Eeizungszuständen  der  drüsigen 
Apparate  verhalten. 

Benda  nimmt  an,  dafs  die  Lymphocyten  durch  aktive  Be- 
wegungen aus  den  Eeimlagern  der  Drüsen  in  den  Lymph- 
strom gelangen,  und  führt  Ranvier  an,  der  gleicher  Ansicht  sei. 

Schuhmacher  zählte  in  den  zu-  und  abführenden  Blutgefälsen 
der  Mesenterialdrüsen  die  Lymphocyten  und  schlofs  hieraus  sowie  aus 
seinen  histologischen  Untersuchungen,  dafs  Lympliocyten  aus  den  Drüsen 
direkt  in  das  Blut  wandern.  Auch  Beobachtungen  von  Lymphocyten 
in  Eiterheerden,  in  entzündlichen  Exsudaten  (A.  Wolf)  sprechen  für 
eine  aktive  Beweglichkeit  dieser  Zellen,  und  schliefslich  ist  dieselbe 
von  Jolly  in  direkter  Beobachtung  als  thatsächlich  vorhanden  nach- 
gewiesen. 

Wir  können  somit  für  Lymphocyten  die  streng  in  sich  abge- 
schlossene Stellung,  wie  sie  Ehrlich  für  das  morphologische  und  bio- 
logische Verhalten  dieser  Zellen  annimmt,  nicht  mit  den  objektiven 
Tbatsachen  in  Einklang  bringen  und  uns  noch  weniger  den  weit- 
gehenden Konsequenzen  dieser  Lehre  auf  dem  pathologischen  Gebiete 
anschlief sen,  wie  sie  z.  B.  in  der  neuesten  Arbeit  von  Pinkus  über 
Pseudoleukämie  entwickelt  sind. 

2.  Die  polynakleären  ueutrophilen  Zellen  stammen  zum  gröfsten 
Teile,  nach  Ehrlich  ganz  allgemein  aus  dem  Knochenmarke.  Hier 
finden  sich  jederzeit  grofse  Mengen  von  mononukleären  Zellen  mit 
neutrophiler  Körnung,  deren  Kern  rund,  eingebuchtet  oder  gelappt, 
stets  aber  viel  chromatinärmer  ist,  als  bei  den  polynukleären,  während 
die  Granulationen  meist  feiner  und  noch  dichter  erscheinen,  als  bei 
letzteren  (Fig.  3). 

Diese  einkernigen  ueutrophilen  Vorstufen  werden  jetzt  all- 
gemein nach  Ehrlich  „Myelocyten^'  genannt.  Nach  Pappenheim  und 
Hirschfeld  entstehen  diese  Zellen  ihrerseits  aus  granulationsfreien 
Markzellen,  und  wir  kommen  bei  der  Stammesgeschichte  dieses  wich- 
tigsten Leukocytentypus  wieder  auf  dieselbe  grofse  einkernige  Mutter- 
zelle zurück,  die  wir  auch  bei  den  Erythroblasteu  als  Stammzelle  an- 
sprechen mufsten. 

Diese  grofse  Zellform  (Fig.  4  in  der  Mitte)  präsentiert  sich  meist 
mit  einem  schwach  basophilen  Protoplasma,  das  selbst  im  lebensfrisch 
gewonnenen  Präparate  äufserst  fragil  erscheint,  daher  trotz  seiner  Ho- 
mogenität oft  zerklüftet  aussieht,  keine  so  scharfen  Ränder  besitzt,  wie 
andere  Zellen.    Der  Kern  ist  äufserst  blafs,  cbromatinarm  und  nimmt 
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bei  Ziemann 'scher  Färbung  einen  flecken  weisen  diffasen  Chromatin- 
farbenton  an.  Diese  Zellen  sind  unter  verschiedensten  Namen  als 
^grofse  Lymphocyten"  (Ehrlich  u.  Fränkel),  als  „Markzellen" 
(Troje),  „unreife  Zellen"  (E. Grawitz)  und  „Myeloblasten"  (Nae- 
geli)  bezeichnet  worden. 

Wie  Pappenheim  mit  Recht  hervorhebt,  sind  die  schier  unent- 
wirrbaren Differenzen  in  der  Benamsung  der  Leukocytenformen  dadurch 
hervorgerufen,  dafs  die  einzelnen  Autoren  in  ganz  verschiedenem  Sinne 
von  „Markzellen",  „Myelocyteri",  „myelogenen  Zellen"  einer- 
seits und  von  „Lymphocyten"  verschiedener  Gröfse  andererseits  ge- 
sprochen haben,  indem  die  Einen  diese  Bezeichnungen  als  histogene- 
tische  gebrauchten,  also  mit  dem  Namen  auf  den  Ursprung  der  Zellen 
hinweisen  wollten,  während  andere  diese  Begriffe  rein  deskriptiv 
anwandten  und  als  „Markzellen"  die  granulierten  und  unter  „Lympho- 
cyten" die  mit  homogenem  Protoplasma  versehenen  einkernigen  Formen 
zusammenfafsten.  Es  haben  also  verschiedene  Autoren  vielfach 
unter  demselben  Namen  vollständig  differente  Dinge  be- 
schrieben,  und  daher  ist  eine  wirklich  beklagenswerte  Begriffs- 
verwirrung entstanden. 

In  dankenswerter  Weise  hat  Pappenheim  versucht,  durch  eine 
einheitliche  Nomenklatur  Klarheit  in  diese  Dinge  zu  bringen  und  ich 
würde  mich  gern  dazu  verstehen,  diese  oder  eine  andere  Nomenklatur 
zu  acceptieren,  wenn  Aussicht  dazu  vorhanden  wäre,  dals  diese  auch 
von  andern  Autoren,  besonders  auch  international  acceptiert  wiirde. 
Leider  ist  dazji  einstweilen  wenig  Aussicht  vorhanden,  wie  Pappen- 
heim neuerdings  (2)  selbst  sich  resigniert,  im  Gegenteil  werden  noch 
immer  neue  Begriffe  proklamiert  (cf.  Michaelis  und  Wolfs,  o.),  so  dafs 
ich  es  einstweilen,  um  keine  babylonische  Verwirrung  anzurichten  und 
dauernd  die  Synonyma  der  verschiedenen  Autoren  anführen  zu  müssen, 
für  geraten  halte,  erstens  die  Bezeichnungen  mit  feststehender  Bedeu- 
tung wie  „Myelocyt"  und  „Mastzellen"  beizubehalten,  im  übrigen  de- 
skriptiv die  Zellen  kurz  zu  charakterisieren.  Die  beigefügten, 
von  erfahrener  Künstlerhand  mit  grofser  Sorgfalt  nach  der  Natur  ge- 
malten Abbildungen  der  verschiedenen  Zellformen  werden  am  ehesten 
zur  Verständigung  beitragen. 

Neben  der  grofsen,  sehr  blafs  gefärbten,  basophilen  Stammzelle 
finden  sich  im  normalen  Knochenmarke  sehr  zahlreiche  ähnlich  grolse 
Zellen  mit  homogenem  Leibe,  die  sich  wesentlich  nur  dadurch  vonein- 
ander unterscheiden,  dafs  das  Protoplasma  bei  der  einen  schwach 
basophil,  bei  der  andern  im  neutralen  Farbton  und  bei  einer  dritten 
Form  nahezu  ganz  ungefärbt  erscheint,  während  ich  eine  eosino- 
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phile  Färbung  dieses  homogenen,  nicht  granulierten  Protoplasma  nie 
gesehen  habe. 

Viele  dieser  Färbungen  sind  so  unbestimmt,  femer  ist  die  Ein- 
wirkung der  Farbstoffe  je  nach  ihrer  Färbekraft  so  verschieden,  dals 
man  sehr  leicht  dieselbe  Zelle  bei  der  einen  Färbung  für  basophil,  bei 
der  andern  ffir  neutrophil  erklären  kann. 

Ich  halte  es  daher  nicht  für  geboten,  unter  den  grofsen 
Formen  der  homogenen  mononukleären  farblosen  Zellen  des 
Markes  prinzipielle  Scheidungen  mit  neuen  Namen  vorzu- 
nehmen, da  erstens  allzuviel  Übergangsformen  vorkommen  und  zweitens 
auch  die  Erfahrung  an  den  Erythroblasten  lehrt,  dafs  eine  etwaige 
Basophilie  keine  neue  Zellart  bedingt. 

Im  Gegenteil  läfst  sich  z.B.  bei  Anwendung  der  Ziemann'schen 
Farbmischung  und  Differenzierung  in  Essigsäurelösung  sehr  deutlich 
erkennen,  wie  in  den  grofsen  basophilen  Zellen  zuerst  spärlicher, 
dann  immer  dichter  die  feinen  neutrophilen  Granula  auftreten, 
und  zwar  fand  ich  dies  im  lebensfrisch  fixierten  Marke  bei  Leukocytosen 
(resecierten  Rippen  bei  Empyem)  und  bei  leukämischen  Blutzellen  am 
schönsten  ausgesprochen,  wie  Fig.  5  zeigt.  Es  findet  also  hier  eine 
direkte  Umwandlung  der  grofsen  basophilen  in  Myelocyten 
statt. 

Das  Gewöhnliche  scheint  allerdings  zu  sein,  dafs  in  den  Zellen 
mit  homogenem  Leibe,  der  eine  diffuse  Färbung  im  Tone  der  neutro- 
philen Granula  annimmt,  häufig  gruppenweise  (Fig.  4)  die  ersten  feinen 
Granula  entstehen,  welche  meist  neutrophil,  selten  basophil,  niemals 
eosinophil  sind,  und  man  kann  daher  diese  Zellen  wohl  sicher  als 
Übergangsformen  von  der  Stammzelle  zu  den  Myelocyten  an- 
sehen. 

Auch  Rubinstein  sieht  die  grofsen  lymphoiden  Zellen,  die  auch 
seiner  Ansicht  nach  nichts  mit  Lymphocyten  zu  thun  haben,  für  Stamm- 
zellen der  neutrophilen,  ebenso  auch  der  eosinophilen  Zellen  an.  Seiner 
Ansicht  indes,  dafs  diese  grofsen  Formen  sich  aus  den  kleinen  ent- 
wickeln, kann  nicht  beigepflichtet  werden. 

Unzweifelhaft  haben  wir  im  Enochenmarke  die  Hauptbildnngs- 
stätte  der  im  gesunden  Blute  cirkulierenden  polynukleären 
neutrophilen  Zellen  zu  suchen.  Die  zweite  Möglichkeit,  dafs  sie 
sich  auch  aus  den  sogenannten  Übergangsformen  (s.  S.  98)  entwickeln 
können,  läfst  eine  doppelte  Deutung  zu,  je  nachdem  man  mit  Ehrlich 
diese  Zellen  aus  dem  Knochenmarke  ableitet,  oder  sie  für  Abkömmlinge 
des  lymphatischen  Systems  erklärt. 

Eine  Beobachtung  aus  der  Pathologie,  welche  mit  gröfster  Wahr- 
scheinlichkeit für  eine  Bildung  der  neutrophilen  Zellen   aus  dem  lyro- 
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phatischen  System  spricht,  ist  der  bekannte  Fall  von  allgemeiner 
Osteosklerose,  den  Nothnagel  beschreibt.  Hier  war  trotz  totaler 
Sklerosierung  des  ganzen  Skelettes  die  Zahl  der  Neutrophilen  stets 
noimal,  so  dafs  Nothnagel  den  Schlafs  zieht,  dafs  bei  der  totalen 
Funktionsanfähigkeit  des  Markes  diese  Zellen  aus  der  Milz  und  den 
Lymphdrüsen  stammen  mufsten. 

Über  die  Bedeutung  der  Milz  für  diese  Zellbildungen  finden 
sich  bei  Ehrlich  sehr  ausfuhrliche  Angaben,  welche  zum  Teil  auf 
Untersuchungen  seines  Schülers  Eurloff  basieren  und  als  deren  Facit 
Ehrlich  feststellt,  dafs  eine  Bildung  von  neutrophilen  Zellen  hier  aus- 
zuschliefsen  ist. 

Schliefslich  kommt  aber  noch  die  ebenso  wichtige,  wie  schwierige 
Frage,  ob  nicht  abgesehen  von  diesen  eigentlichen  blutbildenden  Stätten 
im  engeren  Sinne  auch  noch  andere  Gewebe  an  der  Bildung  dieser 
Leukocyten  beteiligt  sein  können,  eine  Frage,  die  wir  weiter  unten  bei 
Besprechung  der  vermehrten  Leukocytenbildung  —  der  Leukocytose  — 
noch  einmal  berühren  werden. 

3.  Die  eosinophilen  Zellen  sind  in  ihrer  Abstammung  noch  nicht 
ganz  sicher  erforscht.  Das  Charakteristikum  dieser  Zellen  liegt  in  der 
Granulation,  die  sich  durch  ihre  Gröfse  und  Affinität  zu  sauren 
Farbstoffen  von  den  andern  Granulationen  unterscheidet.  Es  mufs 
nun  bei  allen  Forschungen  über  diese  Zellen  zunächst  erwogen  werden, 
ob  diese  beiden  Merkmale  der  Zellen  konstant  sind,  oder  ob 
Abweichungen  vorkommen,  welche  auf  Übergänge  von  andern  Zellarten 
hindeuten. 

Im  gesunden  Blute  des  Menschen  erscheinen  thatsächlich  die 
eosinophilen  Zellen  stets  gleichartig,  nur  ist  die  Gröise  der  Granula 
leichten  Schwankungen  unterworfen,  anders  dagegen  verhält  es  sich  im 
leukocytotischen  und  leukämischen  Blute,  wie  später  gezeigt  werden  wird. 

Die  Bildungsstätte  dieser  Zellen  ist  nach  Ehrlich  in  der 
Norm  das  Knochenmark,  und  zwar  finden  wir  hier  zahlreiche  ein- 
kernige eosinophile  Zellen  verschiedener  Gröfse,  die  man  als  „eosino- 
phile Myelocyten"  (Engel)  bezeichnet  hat.  Diese  Zellen  können 
sich  mitotisch  vermehren,  wie  zuerst  H.  F.  Müller,  später  Pappen- 
heim, Hirschfeld  u.  a.  gefunden  haben,  und  es  dürfte  kaum  ein 
Zweifel  darüber  sein,  dafs  diese  mononukleären  Eosinophilen  des 
Markes  ebenso  die  unmittelbare  Vorstufe  der  cirkulierenden 
polynukleären  bilden,  wie  wir  dies  bei  den  Neutrophilen  des  Markes 
sahen.  Äufserst  mannigfach  sind  die  Eernfiguren,  die  man  an  diesen 
Zellen  des  Markes  sieht^  mit  Übergängen  von  der  jungen  einkernigen 
in  die  ältere  mehrkernige  Form. 
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Von  Marwedel  ist  dieser  Übergang  der  eosinophilen  Zellen  des 
Markes  in  solche  des  cirkolierenden  Blutes  beim  Kaninchen  eingehend 
beschrieben  worden. 

Schwieriger  ist  die  Frage  zu  entscheiden,  wie  diese  mononu- 
kleären  Formen  entstehen.  Nach  den  Beobachtungen  von  Pappen- 
heim und  Hirschfeld  gehen  die  eosinophilen  Granula  aus  den 
basophilen  hervor,  ähnlich  wie  sich  das  reife  oxyphile  Hämoglobin 
der  Erythroblasten  aus  basophiler  Vorstufe  entwickelt.  Diese  basophilen 
Granulationen  nun  sind  im  meuschlichen  Marke  meines  Erachtens  ledig- 
lich als  vorgeschrittene  Differenzierungen  des  ursprünglich  homogenen 
Protoplasma  aufzufassen,  denn  es  sind,  wie  es  auch  in  den  beigefügten 
Abbildungen  ausgedruckt  ist,  im  gesunden,  lebensfrisch  fixierten  Marke 
die  basophilen  Granula  kaum  jemals  so  distinkt  hervortretend,  wie  die 
eosinophilen;  sie  heben  sich  vielmehr  von  dem  intensiv  basophil  ge- 
färbten Grunde  nur  undeutlich  ab,  und  bei  manchen  Zellen  ist  es  über- 
haupt schwierig  zu  sagen,  ob  sie  granuliertes  oder  homogenes  Proto- 
plasma haben. 

Diese  Zellen  mit  dem  sehr  dichten,  intensiv  gefärbten  homogenen 
Protoplasma  und  meist  grofsem  Kerne  zeigen  alle  möglichen  Übergänge 
zu  der  grofsen  basophilen  Stammzelle,  und  wir  kommen  also  auch  bei 
dieser  Entwicklungsreihe  auf  diese  gemeinsame  Mutterzelle  der  Erythro- 
blasten, der  Neutrophilen  und  somit  auch  der  Eosinophilen  zurück. 

Ein  anderer  Entwickelungsgang  der  eosinophilen  Zellen  wird  von 
H.  F.  Müller  und  Bieder  angenommen.  Hiemach  sollen  die  eosino- 
philen Granula  sich  aus  den  neutrophilen  entwickeln,  eine 
Ansicht,  die  von  Ehrlich  lebhaft  bekämpft  wird,  die  aber  meines  Er- 
achtens doch  wohl  für  die  Mark-Eosinophilen  und  für  pathologische 
Verhältnisse  im  Blute  zu  Becht  besteht^  da  man  hier  thatsächlich  nicht 
selten  Zellen  begegnet,  deren  Klassifizierung  sehr  schwierig  ist.  Es 
kommen  nämlich  Blutbilder  vor,  bei  denen  unter  gewöhnlicher  Fixation 
und  Färbung  Zellen  mit  so  feiner  Granulation,  wie  sie  die  neutrophilen 
sonst  zeigen,  deutliche  Eosinophilie  aufweisen,  so  dafs  man  die  Granula 
der  Gröfse  nach  unbedingt  zu  der  ersten,  der  Färbung  nach  aber  zu 
der  zweiten  Gruppe  rechnen  mufs,  und  derartige  Zellen  sind  bei  starker 
Leukocytose,  Leukämie  und  im  Marke  nicht  selten.  Nicht  so  ganz  ein- 
deutig sind  Änderungen  der  Granulafarbung,  welche  Grünwald  bei 
Anwendung  verschiedener  Fixierungsmethoden  beobachtete,  die  z.  B.  in 
lediglich  an  der  Luft  getrockneten  oder  in  1  ^/^  Formolalkohol  gehärteten 
Präparaten  Zwischenstufen  zwischen  eosinophilen,  neutrophilen  und  ba- 
sophilen Granulis  erkennen  liefsen,  die  für  Übergänge  der  einen  Form 
in  die  andere  sprachen.    Ob  es  aber   zweckmäfsig  ist,  hiernach  von 
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einer  neuen  Art  der  Granula  von  „liypeosinophilen"  Granulis  (Grün - 
wald)  zu  sprechen,  ist  mir  zweifelhaft. 

Auch  Pappenheim  und  Bettmann  wiesen  auf  diese  Schwierig- 
keiten in  der  Differenzierung  der  eosinophilen  Granula  hin,  da  z.  B. 
Präparate,  mit  Eosin  und  Indulin  behandelt,  nicht  selten  eine  Indulin- 
färbung  der  groben  Granula  zeigen,  so  dafs  man  diese  als  „pseudo- 
eosinophil" bezeichnet  hat. 

Ganz  andere  Anschauungen  werden  wiederum  z.  B.  von  Neufser 
vertreten,  welcher  die  Eosinophilen  als  Produkte  einer  Sympathikus- 
Beizung  auffafst.  Ferner  hat  Barker  nach  der  Methode  von  Macal- 
lum  in  den  eosinophilen  Granulationen,  ebenso  im  Chromatin  der  Kerne 
^verstecktes  Eisen"  nachgewiesen,  welches  sich  in  den  neutrophilen 
Granulis  nicht  fand. 

Nach  Sacharoff  stellt  die  Entstehung  der  eosinophilen  Granula- 
tion des  Blutes  einen  Prozefs  der  Phagocytose  dar,  indem  aus  den 
Ery throcy ten  herausfallende  Elemente  von  Eernsubstanz  durch  die  Lenko- 
cyten aufgenommen  werden.  Die  Granula  bestehen  nach  Sacharoff 
aus  Paranuklein  (runde  Granulationen)  oder  degeneriertem  Nukle'i'n 
(stäbchenförmige  Granulation). 

Auch  St.  Klein  bringt  die  eosinophilen  Zellen  in  nahe  Beziehungen 
zu  den  roten  Blutkörperchen  resp.  zum  Hämoglobin  und  ist  der  Ansicht, 
dafs  diese  Zellen  allenthalben,  d.  h.  im  Knochenmarke  sowohl  wie  in 
den  Geweben  dadurch  entstehen,  dafs  gewöhnliche  (neutrophile) 
Lenkocyten  Hb  in  sich  aufnehmen  und  dadurch  andere  Granula- 
tionen bilden.  Die  Eosinophilie  ist  nach  Klein  eine  physiologische 
Funktion  der  Leukocyten,  dazu  bestimmt,  überschüssige  Blutfarbstoffe 
in  sich  aufzunehmen  und  zu  transportieren,  eine  Auffassung,  die  auch 
von  Freiberg  und  Hermsen,  wie  Klein  angiebt,  ausgesprochen  ist. 

Bei  der  Pathologie  der  Eosinophilen  werden  wir  hierauf  zurück- 
kommen. 

Von  Heidenhain,  Stutz  und  Teichmüller  ist  ferner  darauf 
hingewiesen  worden,  dafs  in  der  Darmschleimhaut  bei  Tieren  zahlreiche 
eosinophile  Zellen  besonders  im  Zustande  der  Verdauung  und  bei  chemi- 
scher Reizung  vorhanden  sind,  während  sie  beim  Hungern  abnehmen, 
Teichmüller  beobachtete,  dafs  sie  während  des  Hungerns  vermehrt 
in  der  Milz  auftreten. 

Durch  Leyden,  A.  Schmidt,  Grouven,  v.  Noorden  u.  a.  wissen 
wir,  dafs  auch  in  der  Schleimhaut  des  Eespirationstraktus  normaliter 
vereinzelt,  bei  gewissen  pathologischen  Zuständen  gesteigert  diese  Zellen 
vorkommen. 

Wie  man  sieht,  konimen  wir  bei  einer  objektiven  Übersicht  über  die  Bildungs- 
Btfttten  der  Leukocyten  hier,  wie  auch  bei  den  neutrophilen  Zellen  auf  die  letzte  und 
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schwierigste  Frage,  ob  denn  wirklich  mit  dem  Knochenmarke,  dem  lympha- 
tischen Apparate  und  der  Milz  die  Stätten  erschöpft  sind,  wo  farblose 
Blntzellen  entstehen  können,  oder  ob  nicht  auch  andere  Gewebe  des 
Körpers  durch  Proliferation  ihrer  Gewebselemente  Zellen  in  das  Blnt 
entsenden  können,  die  in  ihrem  Habitus  den  myelogenen  und  l3rmphogenen  ZeDen 
entsprechen. 

Diese  Frage  und  ebenso  die  nach  der  Spezificität  und  Funktion  der  Gra- 
nula führt  uns  meiner  Ansicht  nach  allzuweit  in  das  Gebiet  der  allgemeinen  Patho- 
logie; wir  können,  wie  ich  schon  im  Eingang  dieses  Abschnittes  bemerkte,  ans  der 
klinischen  Hämatologie  wohl  sehr  wichtige  Beiträge  zur  Lösung  dieser  schwierigen 
Frage,  nimmermehr  aber  ihre  Lösung  selbst  bringen,  und  ich  verzichte  daher 
lieber  darauf,  über  diese  Fragen  eine  noch  weiter  gehende  Darstellung  zu  bringen, 
die  bei  der  auiserordentlichen  Vielseitigkeit  dieser  Materie  doch  nur  unvol^ändig 
sein  könnte,  wenn  anders  nicht  der  Zweck  dieses  Buches  völlig  verloren  gehen 'sollte. 

Werfen  wir  einen  Rückblick  auf  die  farblose^  Zellen  des  Knochen- 
markes, so  können  wir  durchweg  zwei  Typen  unterscheiden,  nämlich: 
1.  die  mit  homogenem  Leibe,  2.  die  granulierten.  Die  erste 
Gruppe  zeigt  nur  mononukleäre  Elemente,  und  die  grofsen  Formen 
dieser  Gruppe  müssen  als  die  jugendlicheren,  unreiferen,  phylogenetisch 
tiefer  stehenden  gegenüber  den  granulierten  augesehen  werden.  Je 
chromatinärmer  und  strukturloser  dabei  der  Kern  ist,  um  so  unreifer 
ist  die  Zelle. 

Diese  grofse  Zellgruppe  wegen  ihrer  Einkemigkeit  und  Homo- 
genität als  „lymphoide"  oder  gar  „lymphatische"  Gruppe  der 
zweiten  als  „myeloider"  Gruppe  gegenüberzustellen,  liegt  meines  Er- 
achtens  nicht  der  geringste  Grund  vor,  vielmehr  sind  gerade  durch 
diese  Trennung  die  gröfsten  Verwirrungen  in  der  Litteratur  entstanden, 
wie  wir  besonders  bei  Besprechung  der  Leukämie  sehen  werden. 

Thatsächlich  lälst  sich  diese  Scheidung  der  beiden  Typen  in  praxi 
gar  nicht  durchfuhren,  denn  in  dem  normalen  (und  auch  im  leuko- 
cy totischen)  Mark  überwiegen  bei  weitem  der  Zahl  nach  die  Über- 
gangsformen,  welche  ihr  ursprüngliches  homogenes  Protoplasma  noch 
deutlich  erkennen  lassen,  aber  teils  gruppenweise,  teils  verstreut  die 
ersten  Granulationen  erkennen  lassen,  also  im  Begriffe  stehen  von  der 
Vorstufe  zur  granulierten  Form  heranzureifen. 

Ich  möchte  daher  glauben,  dafs  die  so  übermäfsig  komplizierte 
Lehre  von  den  Markzellen  sich  in  sehr  viel  einfacherem  Gewände  dai*- 
stellt,  wenn  man  sie  des  überreichlichen  und  verwirrenden  Zierrates 
einer  Nomenklatur  entkleidet,  die  zum  Teil  von  unrichtigen  Prämissen 
ausgeht,  zum  Teil  auf  den  durchaus  nicht  gleichartigen  Verhältnissen 
des  tierischen  und  embryonalen  Markes  basiert  und  daher  Begriffe  ge- 
schaffen hat,  die  das  ^Verständnis  eher  erschweren,  als  fördern. 
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Cytogenetischer  Stammbaum  der  Knochenmarkszellen. 

Der  leichteren  Übersicht  wegen  lasse  ich  den  Stammbaum  aller 
dieser  Zellen  folgen,  wie  er  sich  auf  Grund  fremder  und  eigener 
Studien  darstellt,  in  der  Annahme,  dafs  derselbe  einiges  zur  Verstän- 
digung über  diese  Frage  beitragen  dürfte. 

Grofse  einkernige  homogene  StammzeUe 


basophile  homogene  Einkernige 


neatrophile  homogene 
Einkernige 


basophile  Einkernige 
mit  eingelagerten       basophil  granulierte 
neutrophilen  Granulis  Einkernige 


eosinophile 
Einkernige 


neatrophile  gekörnte  Einkernige 


Erythroblasten 


kleine  basophile 

Einkernige 

(Ly  m  phocy  t  enartige) 


poljnukleäre  Neutrophile         polynukleäre  Eosinophile 


Erythrocyten 


Chemische  und  physiologische  Eigenschaften  der  Leukocyten. 

Die  chemische  Zusammensetzung  der  Leukocyten  ist  besonders 
von  Kossei  und  seinen  Schülern  studiert  worden.  Als  Hauptbestand- 
teil des  Lymphocytenkerns  fand  Lilienfeld  das  Nukleohiston, 
eine  durch  Magnesiumsulfat  nicht  aussalzbare,  zu  den  Nukleoalbuminen 
gehörige  Substanz,  welche  sich  aus  dem  zentrifugierten  und  filtrierten 
Wasserextrakt  der  Lymphocyten  direkt  mittels  verdünnter  Essigsäure 
ftllen  läfst. 

Das  Nukleohiston  zerfällt  in  zwei  Substanzen,  von  welchen  die 
eine  albumosenartig  ist  und  von  Eossei  alsHiston  bezeichnet  wird, 
während  die  andere  ein  Paranukle'in  darstellt  und  als  Leukonuklei'n 
von  Lilienfeld  benannt  worden  ist.  Das  letztere  hat  stark  sauren 
Charakter,  während  das  Histon  eine  Base  ist. 
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Diese  Substanzen  sind  von  Lilienfeld  und  Posner  in  Bezug  auf 
ihre  Farbstoffaffinitäten  untersucht  worden,  nnd  es  bat  sich  dabei 
das,  für  farbanalytiscbe  Studien  im  allgemeinen  selir  interessante  Er- 
gebnis herausgestellt,  dafs  das  Nuklein  den  basischen  Farbstoff 
anzieht,  sich  also  wie  eine  Säure  verhält,  während  das  Eiweifs  die 
sauren  Körper  anzieht  und  sich  demnach  wie  eine  Base  verhält 
Wir  haben  hiermit  also  einen  Änfschluls  ober  den  Grund  der  diffe- 
renziellen  Färbung  von  Eernsubstanz  und  Protoplasma,  wobei  zu  be- 
merken  ist,  dafs  schon  vorher  von  Ad.  Schmidt  auf  Grund  makro- 
skopischer Färbungen  verschiedene  Farbstoffaffinitäten  für  Sputa  gezeigt 
wurden,  welche  sich  je  nach  ihrem  Gehalte  an  Eiweifs,  AEucin  and  Eiter 
verschieden  färben. 

Es  sei  hierbei  kurz  auf  den  von  Horbaczewski  gefundenen  Zu- 
sammenhang zwischen  Leukocyten  undHarnsäureausscheiduDg 
hingewiesen.  NachHorbaczewski  bilden  die  Harnsäure  undXanthin- 
basen  die  Endprodukte  nicht  des  allgemeinen  Nahrnngseiweifs-Stoff- 
wechsels,  sondern  des  Gewebseiweils-Stoffwechsels  und  stammen  ans 
dem  Zerfall  der  Leukocyten  im  Organismus  her,  so  dafs  sich  nach 
Horbaczewski  ein  vollständiger  Parallelismus  zwischen  der  Leuko- 
cytenzahl  und  der  Menge  der  Harnsäure  und  Xanthinbasen  nachweisen 
läfst.  Diese  Auffassung  gewinnt  noch  ein  gröfseres  Interesse  durch  die 
Beobachtung  Weintrauds,  dafs  durch  sehr  nnkleYnreiche  Nahrung, 
wie  sie  Kalbsthymus  darbietet,  eine  beträchtliche  Steigerung  der 
Hamsäurebildung  und  Ausscheidung  beim  Menschen  stattfindet.  Man 
wird  also  in  erster  Linie  die  zu  Grunde  gehende  Kernsubstanz  der 
Leukocyten  als  Bildungsmaterial  liir  die  genannten  Substanzen  ansehen 
dürfen. 

Jodophile  Substanzen  treten  in  Leukocyten  bei  manchen  Krank- 
heiten auf,  wie  von  Ehrlich  zuerst  nachgewiesen  wurde.  Die  Eeaktion 
ist  sehr  einfach  am  lufttrockenen,  nicht  fixierten  Präparate  dorch  Zu- 
satz von  Jod-Jodkalilösung  (1:3: 100)  zu  erhalten.  Es  erscheinen  dabei 
meist  in  der  Peripherie  der  Zellen  kleine  Schollen  von  mahagonibrauner 
Färbung,  in  seltenen  Fällen  kann  das  Protoplasma  braun  gefärbt  sein, 
wie  Kaminer  beobachtet  bat. 

Diese  Reaktion  wurde  von  Ehrlich,  Gabritschewski  und 
Livierato  als  tilykogen-Reaktion  angesehen. 

Czerny,  welcher  diese  Reaktion  bei  chronischen  Anämien,  Magen- 
darmkatarrh etc.  fand,  erklärte  die  jodophile  Substanz  für  eine  Vor- 
stufe des  Amyloid,  und  Goidberger  sowie  Weil's  wiederum  fttr 
Pepton,  entstanden  durch  Bakterien bildung  in  Eiterherden,  da  sie  die 
Reaktion  hauptsächlich  bei  aktiv  entzündlichen,  meist  eitrigen  Prozessen 
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fanden.  Nach  eigener  Erfahrung  kann  ich  bestätigen,  dafs  sich  die 
Reaktion  am  sichersten  und  schönsten  in  Eiterzellen  selbst  demonstrieren 
läfst,  gleichviel  ob  der  Eiter  durch  Bakterien  oder  aseptisch  durch 
Injektion  eitererregender  Chemikalien  erzeugt  ist 

Porcile  beobachtete,  dafs  die  Reaktion  bei  längerem  Stagnieren 
des  Eiters  erlischt,  sowohl  innerhalb  wie  auf  serhalb  des  Körpers.  Hof- 
bauer fand  die  Reaktion  nur  bei  stärkerem  Zellzerfall  bei  schweren 
Anämien  und  hält  sie  prognostisch  für  ein  ungünstiges  Zeichen; 
während  Livierato  und  Eaminer  sie  vorzugsweise  mit  leukocyto- 
tischen  Zuständen  in  Verbindung  bringen.  Auch  Tarchetti  fand  sie 
stets  bei  akuter  Leukocytose  und  hält  sie  im  Sinne  von  Ehrlich  ffir 
Glykogen. 

Eine  Blaufärbung  der  Guajaktinktur  bewirken  nach 
Brandenburg  nicht  nur  die  eigentlichen  Eiterzellen,  sondern  eben- 
falls die  Leukocyten  des  Blutes  und  Knochenmarkes.  Diese  Reaktion 
beruht  seiner  Ansicht  nach  auf  der  Wirksamkeit  von  Nukleoprote'iden 
der  Leukocyten,  welche  aus  Leber,  Milz,  Thymus  und  Lymphocyten 
gewonnen,  nicht  wirksam  sind,  so  dafs  sich  hieraus  eine  Differenz 
zwischen   den  Leukocyten   des  Markes   und   den  Lymphocyten  ergiebt. 

Von  den  physiologischen  Eigenschaften  interessieren  hier  be- 
sonders die  Bewegungsphänomene  an  den  weifsen  Blutkörper- 
chen, welche  im  Ausstrecken  und  Einziehen  von  Protoplasmafortsätzen, 
sogenannten  amöboiden  Bewegungen,  bestehen,  mittels  deren  dieselben 
aktive  Beweglichkeit  besitzen,  die  zuerst  von  Wharton  Jones  im 
Jahre  1846  beobachtet  wurde.  Durch  diese  Protoplasmabewegungen 
sind  die  Leukocyten  ferner  im  stände,  Fremdkörper,  wie  Farbstoff- 
partikelchen, Fett,  Bakterien  etc.  in  sich  aufzunehmen,  und  die  Thätig- 
keit  der  Bakterienvernichtung,  welche  die  Zellen  auf  diese  Weise  durch 
Aufnahme  und  Unschädlichmachung  von  Bakterien  ausüben,  wird  von 
Metschnikoff  als  „Phagocytose"  bezeichnet. 

Ein  weiteres  wichtiges  Phänomen  der  farblosen  Blutzellen  beruht 
ebenfalls  auf  diesen  aktiven  Bewegungserscheinungen,  nämlich  der  Durch- 
tritt der  Zellen  durch  die  Gefäfswände,  welcher  zuerst  von 
Dutrochet  (1824)  und  Waller  (1846)  beobachtet,  ganz  besonders  ein- 
gehend später  von  Cohnhein  studiert  ist.  Beim  Betrachten  des  Kreis- 
laufes in  den  Mesenterialgefäfsen  eines  Frosches  sieht  man  unter  dem 
Mikroskop  bei  Anwendung  von  Reizmitteln  ein  Anhaften  der  Leuko- 
cyten an  der  inneren  Gefäfswand,  worauf  dieselben  Protoplasmafort- 
sätze durch  die  Gefäfswand  hindurchsenden,  darauf  ihren  ganzen  Leib 
hindurchzwängen,  bis  sie  aufserhalb  der  Gefäfswand  angelangt  sind  und 
sich  hier  eventuell  weiter  durch  amöboide  Bewegungen  fortschieben. 
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Diese  aktive  Lokomotion  der  Leukocyten  kam  nach  früheren  An- 
schauungen nur  den  mehrkemigen  Leukocyten  zu,  neuerdings  ist  indes 
teils  durch  indirekte  SchllLsse,  teils  durch  direkte  Beobachtung  (Jolly) 
nachgewiesen,  dals  auch  die  einkernigen  Lymphocyten  aktive  Beweglich- 
keit besitzen. 

Litteratur  folgt  am  SchlüBse  des  nächsten  Kapitels. 


X.  Kapitel. 

Die  Leukocytose. 


Man  versteht  anter  Leukocytose  eine  Vermehrung  der  im  Blute 
anter  physiologischen  Verhältnissen  vorkommenden  farblosen  Zellformen, 
welche  einen  transitorischen  Charakter  hat  und  keine  selbst- 
ständige Krankheitsform  darstellt.  Die  Leukocytose  ist  vielmehr 
lediglich  eine  symptomatische  Erscheinung,  welche  zum  Teil  auf 
physiologischen  Prozessen  beruhen,  zum  Zeil  als  Begleitei*scheinung 
zahlreicher  pathologischer  Vorgänge  auftreten  kann.  So  häufig  sich 
dieses  Symptom  im  Blute  zeigt  und  so  zahlreiche  Studien  über  dasselbe 
veröffentlicht  sind,  so  wenig  Sicherheit  besteht  noch  bis  heute  in  der 
Deutung  dieses  Phänomens  im  Blute,  und  es  ist  daher  geboten,  um 
Wiederholungen  bei  den  einzelnen  Kapiteln  zu  vermeiden,  hier  eine 
kurze  zusammenfassende  Übersicht  über  die  wenigstens  einigermafsen 
gesicherten  Thatsachen  auf  diesem  Gebiete  zu  geben. 

Die  Diagnose  einer  Leukocytose  wird  durch  die  absolute 
Vermehrung  der  Leukocyten  bedingt  und  nicht  etwa  durch  ihre 
Verhältniszahl  gegenüber  den  roten  Blutkörperchen.  Man  wird  also 
von  Leukocytose  sprechen,  wenn  die  Zahl  der  farblosen  Zellen  mehr 
als  10000  im  ccm  beträgt. 

Diese  Zahl  bildet  indes  lediglich  eine  Begrenzung  des  Begriffes 
Leukocytose  nach  unten,  viel  schwieriger  und  auch  wichtiger  ist  es, 
die  Grenze  nach  oben  zu  ziehen,  d.  h.  zu  bestimmen,  wo  die  blofse 
symptomatische  Leukocyten  Vermehrung  aufhört  und  die  unheilbare  selbst- 
ständige Krankheit,  die  Leukämie,  anfängt.  Es  sei  gleich  hier  be- 
merkt, dafs  es  eine  derartige  obere  Grenze  für  die  einfache  Leukocytose 
der  Zahl  nach  nicht  giebt,  dafs  nicht  etwa  bei  100000  Leukocyten 
im  cmm  die  Leukocytose  aufhört  und  die  Leukämie  beginnt,  sondern 
dals  diese  Grenze  lediglich  durch  morphologische  Veränderungen  der 
Leakocyten  gezogen  wird. 
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Unter  physiologischen  Verhältnissen  wird  Leukocytose  vor- 
nehmlich während  der  Verdauung,  in  der  Schwangerschaft  und  in 
den  ersten  Lebenstagen  beobachtet,  doch  besteht  selbst  über  diese 
alltäglichen  Blutveränderungen  noch  keineswegs  Übereinstimmung. 
V7ährend  nämlich  in  Bezug  auf  die  Verdauungsleukocytose  von  einem 
Teil  der  Autoren  angenommen  wird,  dafs  sie  nach  eiweifsreichen  Mahl- 
zeiten stets  auftrete,  soll  sie  nach  anderen  lediglich  eine  periodische, 
zur  Mittagszeit  auch  ohne  Nahrungsaufnahme  eintretende  Tages- 
Schwankung  sein(Japha)  und  demgemäfs  wird  auch  ihre  Entstehung 
ganz  verschieden  gedeutet,  wie  im  Kapitel  der  Verdauungskrankheiten 
näher  ausgeführt  werden  wird. 

Ahnliche  Differenzen  in  der  Deutung  des  Vorganges  selbst  und 
der  denselben  veranlassenden  Momente  finden  sich  bei  der  Leukocytose 
der  Schwangeren,  welche  sich  nach  Rieder  in  den  letzten  Schwanger- 
schaftsmonaten bei  Erstgebärenden  stets,  bei  Melirgebärenden  nicht  regel- 
mäfsig  findet  und  im  Puerperium  stetig  abnimmt. 

Die  Leukocytose  der  Neugeborenen  wurde  schon  oben  (S.  97)  als 
ein  physiologischer  Vorgang  erwähnt. 

Unter  pathologischen  Verhältnissen  ist  die  Leukocytose  eine 
ungemein  häufige  Erscheinung,  und  es  giebt  meines  Erachtens  über- 
haupt nur  wenige  Organerkrankungen,  bei  welchen  nicht  zeitweise 
eine  Vermehrung  der  Leukocyten  zu  finden  ist,  unabhängig  von  den 
physiologischen  Tagesschwankungen.  Man  hat  sich  bemüht,  die  zahl- 
reichen Einzelbefunde  bei  verschiedenen  Krankheiten  in  gröfsere 
Gruppen  von  Leukocytose  zusammenzufassen,  welche  vornehmlich  in 
Bezug  auf  die  ätiologischen  Momente  einheitliche  Verhältnisse  darbieten 
sollen,  und  spricht  deshalb  von  einer  „entzündlichen^,  einer  „post- 
hämorrhagischen", einer  „kachektischen"  und  „agonalen"  Leu- 
kocytose (Ried er),  wozu  man  noch  eine  „toxische",  oder  zusammen- 
fassend „Resorptions "-Leukocytose  hinzufügen  kann.  Wir  werden 
auf  die  pathologische  Leukocytose  bei  den  einzelnen  Krankheiten  zurück- 
kommen;  hier  soll  zunächst  nur  ein  allgemeiner  Überblick  über  die 
Untersuchungen  gegeben  werden,  welche  man  zur  Ermittelung  der 
Genese  der  Leukocytose  angestellt  hat. 

Ätiologie  der  Leakocytose« 

Es  hat  sich  bei  Tierversuchen  gezeigt,  dafs  eine  ungemein  grofee 
Anzahl  verschiedenartiger  Stoffe  bei  direkter  oder  indirekter  Ein- 
verleibung in  die  Säftemasse  Leukocytose  hervorzurufen  vermag,  and 
zwar  ist  dies  am  längsten  ftir  gewisse  Arzneistoffe  bekannt.  Schon 
im  Jahre  1856  wies  E.  Hirt  nach,  dafs  gewisse  tonisierende  Mittel, 
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wie  Tinct«  myrrhae,  Tinct  chinae,  Tinct  amara  u.  a.  eine  Ver- 
mehrang  der  Leukocyten  hervorrufen,  und  von  H.  Meyer,  einem  Schüler 
von  Binz,  worde  dieselbe  Wirkung  bei  Einnahme  mancher  ätherischen 
Ole  bestätigt.  Nach  Pohl  bewirken  die  intensiveren  Riechstoffe 
der  Früchte  und  Gewürze  in  kurzer  Zeit  Leukocytose,  während 
2.  B.  Alkohol  und  Alkalisalze  gar  nicht,  Bismutum  subnitricum,  Eisen- 
oxyd unsicher,  anorganische  Verbindungen  im  allgemeinen  gar  nicht, 
Coffein  und  Chinin  ebensowenig  wirken.  Nach  Pohl  befördern  die 
obigen  Mittel  die  Zellneubildung  während  des  Aktes  der  Verdauung 
im  Darme  und  bringen  disponibles  Nährmaterial  aus  Beservestoff behältern 
in  den  Kreislauf,  eine  Ansicht,  welche  allerdings  bisher  von  anderer 
Seite  nicht  bestätigt  ist. 

Von  Buchner  und  Römer,  sowie  von  v.  Limbeck  wurden  zuerst 
Bakterien-Proteine  als  Erreger  von  Leukocytose  ermittelt.  Löwit 
beobachtete  Leukocytose  nach  Injektion  verschiedenartigster  Stoffe,  wie 
Harnsäure,  Harnstoff,  Nukle'in  und  Bakterien-Proteinen. 
Rieder  fand  beim  Einführen  von  Blutgiften,  wie  Pyrodin  und  Natrium 
chloricum  Leukocytose,  desgleichen  bei  Injektionen  von  Bakterien- 
kulturen und  im  höheren  Grade  von  Bakterien-Proteinen,  weniger 
bei  Anwendung  von  Pflanzen-Proteinen.  Gerade  mit  Bakterienkulturen^ 
und  zwar  sowohl  solchen,  welche  lebende  Bakterien  enthielten,  als  auch 
mit  abgetöteten,  in  denen  nur  die  Toxine  der  Bakterien  zur  Wirkung 
gelangten,  sind  im  Laufe  der  letzten  Jahre  so  zahlreiche  Versuche  in 
Bezug  auf  Leukocytose-Produktion  angestellt  worden,  dafs  es  unmöglich 
ist,  hier  alle  einzeln  aufzuführen. 

Es  scheint  nach  all  diesen  Versuchen  die  Leukocytose  erregende 
Wirkung  fast  sämtlichen  Bakterien  resp.  deren  Stoffwechselprodukten 
eigen  zu  sein,  und  nur  wenige,  z.  B.  die  Toxine  des  Typhus,  scheinen 
eine  Ausnahme  hiervon  zu  machen. 

Horbaczewski  konstatierte,  dafs  die  Leukocytose  in  einem  be- 
stimmten Verhältnis  zur  Ausscheidung  von  Harnsäure  undXanthin- 
basen  stehe,  dafs  Vermehrung  der  Zahl  der  Leukocyten  mit  Veimehrung 
der  Hamsäureausscheidung  und  umgekehrt  Verminderung  bei  Herab- 
setzung der  Leukocytenzahlen  bestehe.  Horbaczewski  fand  ferner, 
dafs  Chinin  und  Atropin  Herabsetzung  der  Leukocytenzahl  und  der 
Hamsäureausscheidung,  Pilocarpin,  Antipyrin  und  Antifebrin  dagegen 
Vermehrung  hervorriefen.  Nach  Horbaczewski  bewirken  relativ  kleine 
Mengen  von  Nuklein  Leukocytose,  infolgedessen  immer  Leukocytose 
entstehen  soll,  wenn  nukleinhaltiges  Gewebe  zerfallt  und  Nuklein  frei 
wird.  Goldscheider  und  Jacob  beobachteten  Leukocytose  nach  In- 
jektion verschiedener  Organextrakte,  Kichter  und  Spiro  bei  In- 
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jektion  von  Zimmetsäure  in  die  Venen.     Löwy  und  Bichter  nach 
Injektion  von  Sperminum  (Pohl). 

Es  sind  indes  nicht  nnr  chemische  Stoffe,  welche  Leukocytose  zu 
erregen  vermögen,  sondern  anch  andere  Einwirkungen  auf  den  Oesamt- 
organismus,  wie  z.  B.  Kälte-  und  Wärmeeinwirkung,  wobei  nach  Bo  vighi, 
Winternitz,  Becker  u.  a.  (vgl.  S.  63)  Leukocytenvermehrung  auftritt. 
Zuntz  und  Schumburg  fanden  nach  starken  Marschleistungen  Lea- 
kocytose,  ebenso  Hannes  beim  SchweiCsausbruch  mit  schnellem  Vei^ 
schwinden  nach  Aufhören  des  Schwitzaktes.  Ferner  sahen  Gold- 
scheider  und  Jacob  das  Gleiche  auftreten  nach  gewaltsamen  Ein- 
griffen bei  Tieren,  z.  B.  brüsker  Fesselung,  Nackenschlägen  etc. 

Die  Entstehung:  der  Lieukocytose. 

Über  die  Herkunft  der  vermehrten  Zellen  bei  der  Leukocytose 
bestehen  die  gröfsten  Meinungsdifferenzen  unter  den  Autoren.  Die 
ältere  Anschauung  vonVirchow,  dafs  es  sich  hierbei  um  Beizungen 
der  Lymphdrüsen  handele,  welche  mit  einem  Zustande  der  Schwellang 
und  vermehrtem  Übertritt  von  Lymphocyten  in  die  Girkulation  einher- 
gehen, wird  von  Bieder  als  unhaltbar  bezeichnet,  indem  er  sich  auf 
die  unter  Ehrlich's  Leitung  ausgeführten  Blutkörperchenzählungen 
von  Einhorn  beruft,  welcher  gerade  bei  solchen  Prozessen,  die  wie 
die  Pneumonie  nach  Virchow  mit  starker  Drüsenreizung  einhergehen 
sollen,  nur  5— 7^/o  Lymphocyten  im  Blute  fand. 

In  neuester  Zeit  ist,  wie  schon  oben  erwähnt,  von  Ehrlich  eine 
aktive  Beteiligung  der  Lymphdrüsen  vollständig  negiert  worden,  die 
Lymphocyten  sind  vielmehr  in  einen  direkten  Gegensatz  zu  den  mehr- 
kemigen  Leukocyten  nicht  nur  ihrer  Entstehung  nach,  sondern  vorzugs- 
weise wegen  ihrer  Unfähigkeit,  aktiv  auf  Beizungen  hin  in  die  Blut- 
bahn auszuwandern,  gebracht  worden. 

Demgegenüber  hält  Benda  eine  aktive  Auswanderung  von 
Lymphocyten  aus  den  lymphatischen  Apparaten  für  erwiesen, 
und  A.Wolf  hat  neuerdings  eine  Beihe  von  Beobachtungen  von  Senator, 
Baumgarten,  Pappenheim  und  eigener  Erfahrung  zusammengestellt, 
die  dafür  sprechen,  dafs  es  thatsächlich  eine  aktive  Lymphocytose 
giebt,  die  sich  besonders  in  den  entzündlichen  Produkten  bei  Nephritis 
und  Pleuritis  durch  Anwesenheit  ausgesprochener  Lymphocyten  doku- 
mentiert. 

Auch  die  neueren  Beobachtungen  im  Blute  selbst  sprechen  dafür, 
dafs  die  alte  Lehre  Virchow's  von  der  Leukocytose  infolge  von 
Lymphdrüsenreizung  thatsächlich  zu  Becht  besteht,  und  in 
besonders  klarer  Weise  hat  dies  Naegeli  für  den  Typhus  abdominalis 
erwiesen,  der  beim  Fehlen  einer  neutrophilen  Leukocytose  eine  mit  der 
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Schwellung   der  DarmfoUikel   und    Mesenterialdriisen   progressiv   sich 
steigernde  Lymphocytose  entwickelt. 

Femer  macht  Becker  darauf  aufmerksam,  dafs  relative  Lympho- 
cytosen  bei  den  verschiedensten  Krankheiten,  die  mit  Drusenschwellungen 
einhergehen,  zu  beobachten  sind,  so  bei  Masern,  sekundärer  Lues, 
bei  vielen  symptomatischen  Drusenschwellungen  in  Eindesalter  etc. 
Angaben,  die  ich  aus  eigener  Erfahrung  bestätigen  kann.  Berücksichtigt 
man  hierzu,  dafs  an  einer  Lokomotion  der  Lymphocyten  nach  den 
neueren  Untersuchungen  (vgl.  S.  100)  nicht  zu  zweifeln  ist,  so  haben 
wir  in  der  Beizung  des  lymphatischen  Apparates  eine  der 
mannigfaltigen  Entstehungsarten  der  Leukocytose  zu  sehen. 

Eine  ganz  andere  Auffassung  von  der  Leukocytose  wurde  früher 
durch  Bieder  vertreten,  welcher  annahm,  dafs  hierbei  nur  eine  unbe- 
deutende Vermehrung  der  Gesamtzahl  der  Leukocyten  eintrete,  dafs 
aber  eine  abnorme  Verteilung  in  den  Gefäfsen  zu  Gunsten 
der  Peripherie  stattfinde,  welche  das  Bild  der  Leukocytenvermeh- 
rung  hervorrufe.  Auch  G.  Schulz  nimmt  abnorme  Verteilung  in  den 
Gefäfsprovinzen  unter  stärkerer  Füllung  der  peripherischen  Gefäfse  mit 
Leukocyten  als  eigentliches  Wesen  der  Leukocytose  an. 

Thatsächlich  hat  neuerdings  Becker  (S.63)  bei  vergleichenden  Blut- 
zählungen im  venösen  und  kapillaren  Gebiete  gefunden,  dafs  die  nach 
Kälteeinwirkung  auftretende  Leukocytose  nur  auf  einer  Anhäufung  der 
Leukocyten  im  kapillaren  Gebiete  durch  Randschichtenbildung  infolge 
der  Kälteeinwirkung  beruht. 

Diese  schnell  vorübergehenden  Leukocytosen  sind  also  nur  schein- 
bare, d.  h.  nicht  auf  wirklicher  Leukocytenvermehrung  beruhende,  sie 
spielen  in  der  Pathologie  sicher  nur  eine  geringe  Rolle,  und  es  dürfte 
heute  wohl  nicht  mehr  angängig  sein,  sie  zur  allgemeinen  Erklärung 
des  Leukocytosephänomens  heranzuziehen. 

Den  gröfsten  Einflufs  auf  die  Lehre  von  der  Leukocytose  hat  die 
Entdeckung  der  chemotaktischen  Eigenschaften  gewisser  che- 
mischer Stoffe  auf  die  niedersten  Organismen  in  Verbindung  mit  der 
Cohnheim'schen  Lehre  von  der  Emigration  der  Leukocyten  gehabt. 

Seit  der  Entdeckung  Pfeffers,  dafs  verschiedene  niedere  pflanz- 
liche Organismen,  Schwärmsporen  von  Farnen  etc.  sich  in  flüssigen 
Medien  nach  Orten  begeben  und  dort  ansammeln,  wo  anlockende  che- 
mische Stofie  vorhanden  sind  (Chemotaxis),  hat  man  nach  dem  Vorgange 
von  Leber,  Massart  und  Bordet,  sowie  Gabritschewski  (1)  che- 
motaktische Beeinflussung  der  Leukocyten  angenommen.  Bei  subkutaner 
Einffthrung  verschiedener  dififerenter  Lösungen,  die  in  Glasröhrchen  sich 
be&nden,  sowie  auch  von  Hollundermarkstückchen  fanden  sich  einge- 
wanderte grölsere  Mengen  von  Leukocyten,   und  man  schlofs  hieraus, 
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dals  differente  Stoffe,  in  die  Blutbahn  eingef&hrt,  chemotaktisch  eine 
anlockende  Wirkung  auf  die  weilsen  Blutkörperchen  ausüben,  welche 
infolgedessen  in  vermehrter  Anzahl  ans  den  blutbildenden  Organen  in 
die  Säftemasse  eingeschwemmt  würden. 

Diese  Anlockung  bezeichnet  man  als  „positiven '^  Ghemotro- 
pismns,  und  man  nimmt  femer  nach  Analogie  der  botanischen  Expe- 
rimente an,  dafs  andere  Stoffe  einen  abstofsenden  Einflnfs  auf  die 
Leukocyten  ausüben,  den  man  als  „negativen''  Chemotropismus 
bezeichnet 

Die  chemotaktische  Theorie  der  Leukocytose  ist  bis  in  die  äufser- 
sten  Konsequenzen  von  Ehrlich  ausgebaut  worden,  welcher  annimmt, 
dafs  bei  vielen  Krankheiten,  speziell  infektiöser  Art,  chemotaktisch 
wirkende  Substanzen  im  Blute  kreisen,  die  in  erster  Linie  eine  an- 
lockende Wirkung  auf  die  im  Knochenmark  aufgespeicherten  polynukle- 
ären  neutrophilen  Leukocyten  ausüben,  so  dafs  schon  in  kürzester  Fri^t 
durch  Einfuhrung  derartiger  Beizstoffe  eine  Überschwemmung  des  Blutes 
mit  Leukocyten  eintritt.  Da  thatsächlich  im  gesunden  Marke  stets  eine 
grofse  Reserve  an  neutrophilen  Zellen  vorhanden  ist,  und  da  anderer- 
seits die  überwiegende  Mehrzahl  der  Leukocytosen  die  neutrophilen 
Zellen  vermehrt  erscheinen  lassen,  so  mufs  diese  Annahme  sehr  plau- 
sibel erscheinen. 

In  neuester  Zeit  haben  Wer igo  und  Jegunow  durch  Leukocyten- 
zählungen  im  Blute  der  Knochenvene  thatsächlich  eine  Vermehrung  der 
Leukocyten  im  Venenblute  nach  Einführung  reizender  Stoffe  in  die 
Blutbahn  konstatiert,  und  zwar  waren  vorzugsweise  die  mehrkernigen, 
in  geringerem  Grade  die  einkernigen  an  der  Vermehrung  beteiligt. 

Muir  fand  im  leukocytischen  Marke  Vermehrung  der  einkernigen 
Neutrophilen  durch  Mitose  und  Verminderung  der  reifen  Formen  infolge 
erhöhter  Ausfuhr  derselben. 

Es  entsteht  indes  die  Frage,  ob  diese  einfache  Erklärung  that- 
sächlich für  die  Leukocytosen  in  der  menschlichen  Pathologie  genügt 

Dafs  sich  zunächst  im  Gefäfssystem  selbst  nach  Einführung  reizender 
Stoffe  komplizierte  Veränderungen  an  den  Leukocyten  abspielen,  hat 
zuerst  Löwit  nachgewiesen,  welcher  nach  Einführung  verschiedener 
Eiweifsstoffe  zunächst  eine  Verarmung  des  Blutes  durch  den  Zerfall 
von  neutrophilen  Zellen  beobachtete,  dem  sich  unmittelbar  eine  starke 
Vermehrung  anschliefst,  hervorgerufen  durch  eine  bedeutende  Neubildung 
vorwiegend  einkerniger  Formen  in  den  blutbereitenden  Organen.  Löwit 
erklärt  hiernach  die  Leukocytose  nach  Aderlässen  durch  den  dabei 
bedingten  Verlust  an  weifsen  Blutkörperchen,  die  Verdauungsleukocytose 
durch  Leukolyse  infolge  der  resorbierten  Peptone,  und  die  entzündliche 
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Leukocytose  durch  die  Leukolyse  infolg^e  der  eingeführten  Bakterien- 
Proteine. 

Nach  dieser  früheren  Ansicht  vonLöwit  ging  mithin  der  eigent- 
lichen Lenkocytose  ein  Stadium  der  Verarmung  des  Blutes  an 
Leukocyten — „Leukopenie"  —  voraus,  doch  blieb  der  eigentliche 
Grund  dieser  Erscheinung  unklar. 

Verständlicher  wurden  diese  Verhältnisse  erst  durch  Unter- 
suchungen von  WerigOy  sowie  von  Goldscheider  und  Jacob,  welche 
ebenfalls  nach  Injektion  dififerenter  Stoffe  in  die  Blutbahn  zunächst  ein 
Stadium  der  Leukopenie  konstatierten. 

Werigo  fand,  dafs  die  Leukocyten  nach  Injektion  reizender  Stoffe 
zunächst  in  den  inneren  Organen,  Leber,  Lunge,  Milz  angehäuft  werden, 
wo  eine  Vernichtung  der  fremdartigen  Stoffe  stattfindet 

Goldscheider  und  Jacob  konstatierten  bei  ihren  Versuchen  eine 
Modifikation  dieser  Anschauung  derart,  dafs  die  Leukocyten  infolge 
intravenöser  Injektion  differenter  Stoffe  nicht  zerstört,  sondern  in  den 
Capillaren  centraler  Organe  (Lunge)  festgehalten  werden,  und  dafs  durch 
die  in  die  Lymphbahn  hierbei  übertretenden  Stoffe  besonders  aus  dem 
Knochenmark  vorrätige  Leukocyten  in  die  Blutbahn  gelockt  würden. 
Zu  ähnlichen  Befunden  gelangte  Ewing,  welcher  ebenfalls  nach  Injektion 
bakterieller  Produkte  zuerst  Hypoleukocytose  und  dabei  Anhäufung  in 
Lunge  und  Leber  fand. 

Römer's  Ansicht  war,  dafs  bei  entzündlichen  exsudativen  Pro- 
zessen sowohl  Bakterien  als  auch  Zellen  des  Organismus  derartig  ge- 
schädigt werden,  dafs  sie  absterben  und  zerfallen.  Hierbei  gehen  als 
wirksame  Stoffe  die  Proteine  in  die  Lymphe  und  das  Blut  über  und 
üben  einen  formativen  Reiz  auf  die  Leukocyten,  welche  proliferieren 
und  sich  im  venösen  Blute  vermehren.  Diese  Theorie  der  Proliferation 
der  Leukocytose  in  der  Blutbahn  ist  indes  durch  spätere  Untersuchung 
nicht  gestützt  worden,  von  Limbeck  beobachtete  entzündliche  Leu- 
kocytose nur  bei  Exsudationen  in  die  Gewebe,  und  zwar  um  so  stärker, 
je  zellenreicher  das  Exsudat  war.  Bemerkenswert  ist  ferner,  dafs  nach 
von  Limbeck  die  Leukocytose  der  Exsudatbildung  vorangeht.  Auch 
dieser  Autor  nimmt  chemotaktische  Einfiüsse  der  Stoffwechselprodukte 
der  Bakterien  an. 

Allen  diesen  Theorien,  welche  die  Leukocy tosen  durchweg  auf 
chemotaktische  Einflüsse  zurückführen  und  lediglich  die  im  Enochen- 
marke  präformierten  Leukocyten  in  dieCirkulation  vermehrt  eingeschwemmt 
annehmen,  steht,  abgesehen  von  den  Verhältnissen  bei  den  Lympho- 
cytosen,  eine  andere  Anschauung  gegenüber,  oder  richtiger,  zur  Seite, 
welche  man  im  Gegensatze  zur  „ chemotaktischen '^  Theorie  die 
^lokalistische^  nennen  könnte. 
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Nach  dieser  Ansicht  geschieht  die  Bildung  der  Lenkocyten  bei 
initativen  Prozessen  nicht  lediglich  im  Knochenmarke,  sondern  die  Ter- 
schiedensten  Gewebe  können  durch  Proliferation  ihres  Stütz- 
gewebes Leukocyten  bilden,  resp.  können  die  hier  eingewanderten 
Zellen  durch  Proliferation  neue  Zellen  bilden. 

Ein  bekanntes  Beispiel  der  lokalen  Leukocytenbildung  ist  die  von 
Hoffmeister  und  Pohl  entdeckte  Proliferation  yon  farblosen 
Bundzellen  im  Gewebe  des  verdauenden  Darmes,  und  wie  schon 
erwähnt,  wurde  von  Heidenhain,  Stutz  und  Teichmüller  nach- 
gewiesen, dafs  auch  eosinophile  Zellen  in  der  verdauenden  Darmschleim- 
haut vermehrt  gebildet  werden. 

Es  ist  ferner  eine  lokale  Entstehung  eosinophiler  Zellen  von 
A.  Schmidt  und  Leyden  in  der  Schleimhaut  des  Bespirationstraktus 
angenommen  worden,  und  Bettmann  führt  zu  Gunsten  der  lokalen 
Entstehung  dieser  Zellen  an,  dafs  1.  nach  klinischen  Erfahrungen  die 
lokale  Eosinophilie  im  Sekret  des  Bespirationstraktus  der  Blut- 
eosinophilie  vorangeht,  2.  dafs  die  Eosinophilie  des  Asthmasputums 
so  massenhaft  derartige  Zellen  aufweist,  dafs  ihr  Auftreten 
lediglich  durch  Emigration  aus  dem  Blute  kaum  denkbar  er- 
scheint und  3.  dafs  nach  seinen,  sowie  Mandybur's  Untersuchungen 
sich  im  Sputum  zahlreiche  mononukleäre  Vorstufen  der  Eosino- 
philen finden,  während  sie  im  Blute  vollständig  fehlten.  Diese 
letzteren  Befunde  sprechen  auch  meiner  Ansicht  nach  durchaus  fär 
die  lokale  Entstehung. 

Femer  sind  aber  hier  all  die  neueren  Arbeiten  auf  dem  Gebiete 
der  allgemeinen  Pathologie  anzuführen,  die  sich  mit  der  Lehre  von 
den  aktiven  Entzündungen  der  Gewebe  beschäftigen,*)  und  die, 
im  einzelnen  von  ganz  verschiedenen  Theorien  ausgehend,  doch  in  dem 
Punkte  übereinstimmen,  dafs  die  alte  exklusive  Theorie  der  Entstehung 
entzündlicher  Produkte  ausschliefslich  durch  emigrierte  Leukocyten,  wie 
dies  Cohnheim  lehrte,  nicht  mehr  haltbar  ist,  dafs  vielmehr  die  Gewebs- 
und Wanderzellen  aktiv  an  der  Produktion  der  farblosen  Zellen  be- 
teiligt sind.  Hiemach  ist  die  Annahme  nicht  von  der  Hand  zu 
weisen,  dafs  Leukocyten  aus  den  Entzündungs-  und  Eiter- 
herden in  die  Blutbahn  gelangen  und  Leukocytose  bewirken 
können,  und  wir  stehen  hier  wieder  vor  derselben  Schranke,  der  wir 
uns  auch  bei  der  Lehre  von  der  Physiologie  der  Leukocyten  gegenüber 
befanden,  dafs  die  Genese  dieser  Zellen  nicht  ausschliefslich 
durch  Untersuchungen  des  Blutes,  des  lymphatischen  Appa- 


♦)  Vgl.  die  Lehrbücher  von   Stricker  (Wien)  und  Paul  Grawits  (Greifte 
wald)  mit  den  weitschichtigen  sich  an  diese  anschlieisenden  Diskussionen. 
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rates  und  des  Knochenmarkes  zu  erklären  ist,  dafs  wir  hier- 
mit vielmehr  in  eins  der  schwierigsten  Gebiete  der  allgemeinen 
Pathologie  gelangen,  von  dessen  weiterer  Bearbeitung  die 
Leukocytenlehre  ganz  sicher  noch  die  wichtigsten  Bereiche- 
rungen zu  erwarten  hat. 

Auf  den  histologischen  Anschauungen  der  Stricker 'sehen  Schule 
basierend,  vertritt  Weifs  die  Ansicht,  dafs  die  Leukocyten  bei  den 
verschiedensten  Entzündungszuständen  in  den  Geweben  ge- 
bildet werden  und  von  hier  aus  in  das  Blut  übertreten,  und  er  ist 
daher  der  Meinung,  dafs  die  leukocytotischen  Zustände  bei  einzelnen 
Krankheiten  niemals  schematisch  gleich  sind,  sondern  sich  nach  der 
speziell  vorliegenden  Gewebsveränderung  richten.  Das  Blut  bildet 
demnach  zufolge  dieser  Auffassung  „eine  direkte  Vertretung  sämt- 
licher Organe**. 

Natürlich  ist  die  Entstehung  einer  solchen  Leukocytose  aus  Ent- 
zündungsprodukten der  Gewebe  positiv  sehr  schwer  zu  beweisen,  und 
es  ist  bei  weitem  einfacher,  generaliter  jede  Leukocytose  auf  Chemo- 
taxis und  Ausschwemmung  aus  dem  Knochenmarke  zu  beziehen,  und  so 
lehnt  z.  B.  Ehrlich  jede  Entstehung  der  eosinophilen  Zellen  in  den 
Geweben  aufserhalb  des  Knochenmarkes  a  limine  ab,  weil  ihre  Ein- 
wanderung aus  dem  Knochen  marke  durch  chemotaktische  Einflüsse 
nicht  mit  Sicherheit  ausgeschlossen  werden  kann. 

Thatsächlich  läfst  sich  mit  den  Begriffen  der  „positiven^  und 
„negativen"  Chemotaxis  jedes  Auftreten  der  Leukocyten  in  den  ver- 
schiedensten Organen  erklären,  es  ist  nur  die  Frage,  ob  uns  diese  be- 
queme Theorie  nicht  zur  Einseitigkeit  in  der  Erklärung  des  so  äufserst 
vielseitigen  Phänomens  der  Leukocytose  fuhrt 


Das  Slnochenmark  bei  Lieukocytose, 

Die  vergleichende  Untersuchung  des  Knochenmarkes  bei 
leukocytotischen  Zuständen  dürfte  zunächst  der  am  meisten  aus- 
sichtsvolle Weg  sein,  um  Klarheit  in  diese  schwierigen  Fragen  zu 
bringen,  und  es  liegen  in  der  letzten  Zeit  eine  ganze  Reihe  von  Unter- 
suchungen an  Tieren  vor,  welche  die  Veränderungen  des  Markes  nach 
Injektion  reizender  Stoffe  behandeln. 

Diese  Tierexperimente  sprechen  zum  gröfsten  Teile  dafür,  dafs 
thatsächlich  das  Knochenmark  auf  Injektion  mit  reizenden  Stoffen  mit 
einer  vermehrten  Ausfuhr  polynukleären,  neutrophilen,  aber  auch  ein- 
kernigen Zellen  reagiert  (cf  Pappenheim,  Werigo  und  Jegunow, 
Schur  und  Loewy  u.  a.). 
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Ja  sogar  Erythroblasten  können  dnrch  den  Beiz  znr  Aus- 
schwemmung  gelangen,  wie  Dominici  fand.  Wenn  indes  Bnbinstein 
die  Lenkocytose  ausscbliefslich  fnr  eine  Funktion  des  Knochenmarkes 
erklärt,  so  kann  dies  höchstens  für  die  Experimental-Lenkocytose  bei 
Tieren  gelten;  eine  solche  Verallgemeinerang  auf  die  menschliche  Patho- 
logie aber  ist  unstatthaft. 

Das  Mark  der  Tiere  erfährt,  wie  z.  B.  Josu6  und  Boger  er- 
mittelten, infolge  von  Infektion  oder  Intoxikation  schon  nach 
ca.  48  Stunden  eine  Umwandlung,  welche  sich  makroskopisch  deutlich 
durch  eine  allgemeine  Eongestion  und  Anfällung  aller  Fächer  mit 
Markmasse  dokumentiert^  so  dafs  eine  breite  Markfläche  entsteht,  in 
der  die  areoläre  Struktur,  wenn  die  Beizung  einige  Tage  dauert,  kaum 
noch  zu  erkennen  ist. 

Unter  den  zelligen  Elementen  fanden  diese  Autoren  alle  Formen 
der  farblosen  stark  vermehrt,  besonders  aber  die  einkernigen  Neutro- 
philen,  in  geringerem  Grade  die  eosinophilen. 

Ähnliche  Besultate  in  Bezug  auf  die  zelligen  Elemente  hatten 
Schur  und  Loewy,  sowie  Bubinstein,  nur  dals  diese  Autoren  neben 
der  Vermehrung  der  neutrophilen  eine  Verminderung  der  eosinophilen 
Zellen  des  Markes  fanden,  während  Biedl  und  Decastello  in  einigen 
Fällen  auch  eine  deutliche  Vermehrung  der  eosinophilen  Zellen  be- 
obachteten. 

Wie  verhält  sich  nun  das  menschliche  Mark  bei  ausge- 
sprochen leukocytotischen  Zuständen? 

Die  Erfahrungen  hierüber  sind  sehr  viel  spärlicher  als  die  bei 
Tieren  gewonnenen.  Auf  makroskopische  Umwandlungen  des 
Fettmarkes  der  Böhrenknochen  in  lymphoides  Mark  bei  In- 
fektionskrankheiten haben  früher  schon  Groh6  und  Qolgi,  letzterer 
am  Marke  Pockenkranker,  aufmerksam  gemacht. 

Bog  er  und  Josu6  fanden  bei  ihren  Studien,  dafs  sich  das  Mark 
des  Menschen  bei  Infektionen  schon  makroskopisch  anders  verhält,  als 
bei  liieren,  insofern  hier  eine  Umwandlung  des  Fettmarkes  bei  Er- 
wachsenen sehr  viel  weniger  ausgesprochen  ist,  ja  sogar  bei  manchen 
schweren  Infektionen,  wie  Scharlach  und  Diphtheritis  gar  nicht  alteriert 
erscheint.  Auch  Schur  und  Loewy  fanden  bei  manchen  Eite- 
rungen das  Mark  völlig  reaktionslos  trotz  lange  bestehender 
Lenkocytose,  und  diese  Autoren  schlielsen  aus  dem  Nachweis  von 
Teilungsvorgängen  der  Wanderzellen,  sowie  aus  dem  Befunde  von  ein- 
kernigen neutrophilen  Zellen  im  Entzündungsherde,  dafs  die  Lenko- 
cytose bei  Eiterungen  als  Folge  der  Vermehrung  der  Wander- 
zellen im  Eiterherde  entstehen  kann. 
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Ich  selbst  habe  im  Laufe  der  letzten  Zeit  zahlreiche  Knochen 
lebensfrisch  untersucht,  die  von  Kranken  mit  schweren  Eiterungen 
(meist  Empyema  plenrae)  und  starker  Leukocytose  stammten.  In  einer 
Reihe  von  Fällen  zeigten  sich  dabei  ebenso  wie  bei  den  Tierversuchen 
alle  neutrophilen  Formen  auffallig  prävalierend,  die  homogenen  ent- 
schieden stark  an  Zahl  zurücktretend,  während  die  eosinophilen  teils 
in  gewöhnlicher  Proportion,  teils  vermehrt  erschienen,  niemals  aber 
auffällig  vermindert  waren. 

Schlüsse  auf  die  Herkunft  der  leukocytotischen  Zellen 
des  Blutes  lassen  sich  hieraus  einstweilen  kaum  ziehen,  denn  man  mufs 
sich  stets  bewulst  bleiben,  dafs  es  doch  nur  ein  äufserst  winziges 
Teilchen  des  weitverbreiteten  Markes  ist,  das  in  solchen  Fällen 
zur  Untersuchung  kommt,  und  dafs  ja  keineswegs  die  Verhältnisse  in 
allen  andern  Knochen  die  gleichen  zu  sein  brauchen. 

Es  wird  sich  also  empfehlen,  nach  dem  Vorgänge  von  Groh6  bei 
Sektionen  das  Skelett  in  gröfserer  Ausdehnung  in  solchen  Fällen  auf 
die  Marksubstanz  zu  untersuchen,  wo  intra  vitam  die  Leukocytose  genau 
studiert  war. 


Als  Resnm6  ergiebt  sich  bei  objektiver  Prüfung  der  bis  jetzt 
sichergestellten  Thatsachen,  dafs  die  Entstehung  des  unter  so 
aufserordentlich  verschiedenartigen  Bedingungen  auftreten- 
den Phänomens  der  Leukocytose  nicht  in  einer  einheitlichen 
Weise  gedeutet  werden  kann.  Aller  Wahrscheinlichkeit  nach 
können  die  Lymphdrüsen  einerseits  und  das  Knochenmark 
andererseits  auf  Reizungen  mit  vermehrter  Zellausfuhr  reagieren,  es 
sprechen  ferner  manche  Beobachtungen  dafür,  dafs  in  gewissen  Fällen 
die  Leukocytenvermehrung  durch  Proliferation  mancher  Ge- 
webszellen zu  Stande  kommen  kann. 

Formen  der  LeukocytoBe. 

Drei  Formen  der  Leukocytose  können  nach  der  prävalierenden 
Zellart  unterschieden  werden: 

L  Die  nentrophlle  Leukocytose  ist  die  weitaus  häufigste  Form, 
sie  ist  sozusagen  die  Leukocytose  xar'  e^ox^v,  dadurch  charakterisiert, 
dafs  die  neutrophilen  Zellen  die  gröfste  Mehrzahl  der  vermehrten 
Leukocyten  ausmachen.  Daneben  finden  sich  stets  Lymphocyten  und 
Übergangsformen,  letztere  häufig  sogar  relativ  vermehrt,  während  die 
eosinophilen  Zellen  häufig  vermindert  sind. 

Je  stärker  bei  Erwachsenen  die  Leukocytose  ist  und  femer  bei 
den  verschiedensten  entzündlichen  Leukocytosen  des  Kindesalters  treten 
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neben  den  polynnkleären  Nentrophilen  yereinzelte  Vorstafen  im 
Blute  auf,  zu  denen  auch  die  vermehrten  Übergangsformen  zn  rechnen 
sind,  femer  groXse  homogene  mononnkleäre  des  nngekömten  Marktypos 
und  auch  nentrophile  einkernige,  sämtlich  Formen,  die  auf  eine  be- 
sonders starke  Beizung  des  Markes  einerseits,  bei  Kindern  anderer- 
seits darauf  schliefsen  lassen,  dals  hier  aus  dem  relativ  reichlichen  und 
auch  saftreicheren  Marke  besonders  leicht  eine  Anschwemmung  anreifer 
Vorstufen  stattfindet 

H.  Hirsch  fei d  hat  neuerdings  (2)  darauf  hingewiesen,  dals  die 
nentrophilen  Granula  bei  manchen  Leukocytosen  sich  bei  Behandlung 
mit  Methylenblau  blau  färben. 

Die  häufig,  aber  keineswegs  regelmälsig  zu  beobachtende  Vennindernng  der 
eosinophilen  Zellen  bei  der  gewöhnlichen  Leukocytose  wird  Ton  Ehrlich  darauf 
znrfickgeftthrt,  dafs  die  Wirkung  der  Infektionsstoflfe,  welche  in  Bezug  auf  die  Neutro- 
philen  eine  positiv  chemotaktische  ist,  sich  in  Bezug  auf  die  eosinophilen  negativ 
chemotaktisch  verhält.  Dagegen  machen  Biedl  and  Decastello  meines  Erachtens 
mit  Recht  auf  das  Gezwungene  dieser  Erklärung  aufmerksam  und  führen  die  Ver- 
armung des  Blutes  an  Eosinophilen  darauf  ssurück,  dafs  diese  Zellen  sich  vorzugsweise 
im  ruhenden  Marke  entwickeln,  während  ihre  Bildung  bei  Reizzuständen  gegenüber 
der  gesteigerten  Proliferation  der  nentrophilen  Formen  znrficktritt  Diese  Ansicht 
entspricht  durchaus  den  Befunden  am  menschlichen  Marke,  denn,  wollte  man  eine 
negative  Chemotaxis  in  Bezug  auf  die  Eosinophilen  annehmen,  so  mttTste  man  diese 
Zellen  natfirlich  angehäuft  im  Mark  z.  B.  der  Empyemkranken  antreffen,  was  aber 
thatsächlich  nach  meinen  Beobachtungen  nicht  der  Fall  ist. 

2.  Die  Lymphocytose  besteht  in  einer  relativen  Vermehrung  der 
normalen  Lymphocytenformen  im  Blute.  Diese  Vermehrungen  pflegen 
nicht  besonders  hochgradig  zu  sein,  sie  finden  sich  meist  da,  wo  eine 
Beizung  des  lymphatischen  Gewebes  vorhanden  ist,  doch  ist  hierbei  meist 
die  Gesamtzahl  der  Leukocyten  nicht  über  die  Norm  vermehrt. 

Stärkere  Lymphocytosen,  bei  denen  die  Gesamtzahl  der  Leuko- 
cyten wie  bei  anderen  Leukocytosen  auf  20 — 30—40000  vermehrt  ist 
und  die  Lymphocyten  einen  hohen  Prozentsatz  derselben  ausmachen, 
sind  selten  beobachtet  worden,  z.B.  nach  Tuberkulininjektion  (E.  Gra- 
witz  und  Botkin),  bei  schwerer  Eachitis  (Riede r),  bei  Syphilis 
(Bieganski),  bei  Sarkoma  multiplex  cutis  (Dieballa);  eine  Erklärung 
hierfür  ist  im  Einzelfalle  sehr  schwierig. 

3.  Bie  Eosinophilie  ist  eine  seltene  Form  der  Leukocytose, 
charakterisiert  durch  eine  aufßLllige  Vermehrung  der  eosinophilen 
Zellen.  Man  hat  diese  Form  gefunden  bei  Bronchialasthma  (Fr. 
Müller,  Gollasch,  Gabritschewski,  v.  Noorden,  Äi  Schmidt, 
Leyden  u.  a.),  bei  Hautkrankheiten,  Eczem  und  Pemphigus 
(Nenfser,  Gollasch  u.  a.)  nach  Tuberkulininjektion  (E  Grawiti), 


Die  Leokocytose.  128 

bei  Ankylostoinam- Anämie  (Leichtenstern),  bei  Gonorrhoe,  ferner 
bei  manchen  Anämien,  kurz,  bei  auf  serst  verschiedenartigen  Erkrankungen. 

Die  Bedeutang  der  Leukocytose. 

Die  Bedeutung  der  Leukocytose  kann  meines  Erachtens  keine  ein- 
heitliche sein,  denn  eine  Zellvermehrung,  die  so  verschiedenen  Ursprungs 
ist,  so  verschiedene  Formen  zeigt  und  unter  so  mannigfachen  physio- 
logischen und  pathologischen  Bedingungen  auftritt,  kann  wohl  unmög- 
lich unter  all  diesen  Umständen  immer  dieselbe  Bedeutung  haben. 

Sehen  wir  von  den  „scheinbaren"  Leukocyten  ab,  welche  ledig- 
lich auf  einer  peripherischen  Anhäufung  der  Leukocyten  infolge  vaso- 
motorischer Einflüsse  beruhen  und  schnell  vorübergehen,  so  ist  bei 
der  Yerdauungsleukocytose  mit  der  Möglichkeit  zu  rechnen,  dafs  die 
Zellvermehrung  mit  der  Verarbeitung  der  Eiweifsstoffe  in  der  Darm- 
wand, vielleicht  auch  mit  dem  Transport  derselben  in  ursächlichem  Zu- 
sammenhange steht.  Die  Leukocytose  der  Neugeborenen  beruht  wahr- 
scheinlich auf  der  lebhaften  Zellbildung  in  den  blutbildenden  Stätten. 

Ganz  anders  aber  ist  die  Bedeutung  der  Leukocytose  bei 
den  Infektionskrankheiten  aufzufassen.  Seit  der  Entdeckung  von 
Metschnikoff,  dafs  Leukocyten  im  stände  sind,  eingedrungene  Bak- 
terien in  sich  aufzunehmen  und  zu  verschlingen  (Phagocyten-Lehre), 
werden  die  Leukocyten  als  Beschützer  des  Organismus  gegen 
diese  Eindringlinge  angesehen,  und  man  nahm  früher  teils  eine 
direkte  Phagocytose  im  Sinne  von  Metschnikoff  an,  teils  hielt  man 
dafür,  dafs  die  Leukocyten  nur  dazu  bestimmt  seien,  die  Bakterien  auf- 
zunehmen und  nach  den  inneren  Organen  zu  transportieren,  wo  sie  von 
den  Gewebszellen  vernichtet  werden.    (Wys  so  witsch). 

Seitdem  man  aber  erkannt  hat,  dafs  die  Bakterien  selbst  bei 
den  Infektionskrankheiten  nicht  das  Ausschlaggebende  sind,  sondern 
dafs  es  ihre  mehr  oder  minder  giftigen  Stoffwechselprodukte  sind, 
die  die  Schwere  der  Erkrankung  bedingen,  stellt  man  sich  vor,  dafs  die 
Beschützer-Rolle  der  Leukocyten  nicht  in  einer  Phagocytose  besteht, 
zumal  bei  vielen  dieser  Krankheiten  gar  keine  Bakterien  im  Blute 
kreisen,  sondern  dafs  von  den  Leukocyten  chemische  Schutzstoffe 
in  das  Blut  und  die  Säfte  gelangen,  welche  die  Bakteriengifte  zu  neu- 
tralisieren vermögen. 

Dafs  viele  dieser  Gifte  reizend  auf  die  leukocytenbildenden  Stätten 
wirken,  haben  wir  gesehen,  ebenso  allerdings  auch,  dafs  z.  B.  das  Typhus- 
gift diese  Wirkung  nicht  ausübt. 

Interessante  Versuche  von  Loewy  und  Richter,  durch  künstlich 
hervorgerufene  Leukocytose  einen  günstigen  Einflufs  auf  den  Verlauf 


124  X.  Kapitel. 

von  bakteriellen  Infektionskrankheiten  bei  Tieren  zn  bewirken,  sind 
nicht  ganz  eindeutig  aasgefallen. 

Wir  werden  beim  Kapitel  der  Infektionskrankheiten  näher  anf 
diese  Fragen  zurückkommen. 

Ob  auch  die  aus  Entzündungsherden  der  Gewebe  in  die  Blutbahn 
eingewanderten  Leukocyten  sich  an  dieser  Schützer-Rolle  beteiligen,  ist 
schwer  zu  sagen. 

Schlieijslich  ist  noch  darauf  aufmerksam  zu  machen,  dafs  es  auch 
ganz  indifferente  und  ungiftige  Körper,  wie  die  Bitterstoffe  etc. 
sind,  welche  Leukocytose  hervorrufen  können,  und  da  hierbei  von  einer 
Schutzmafsregel  nicht  wohl  gesprochen  werden  kann,  so  mufs  —  falls 
überhaupt  in  diesen  Fällen  die  Leukocytose  aus  dem  Marke  stammt  — 
eine  lediglich  chemische  Reizung  des  Markes  angenommen  werden, 
auf  die  das  Mark  mit  vermehrter  Leukocyten- Ausfuhr  reagiert. 

Speziell  die  Bedeutung  der  eosinophilen  Form  der  Leuko- 
cytose, welche  von  Ehrlich  sehr  hoch  bewertet  wird,  hat  eine  sehr 
lebhafte  Diskussion  erfahren  und  gerade  diese,  unter  so  sehr  ver- 
schiedenen Bedingungen  auftretende  Form  wird  von  den  Autoren  in  der 
letzten  Zeit  als  ein  interessantes,  aber  doch  wenig  bedeutungsvolles 
Symptom  erklärt.  Besonders  ausführlich  beschäftigt  sich  Bettmann 
in  einer  kritischen  Studie  mit  der  Bedeutung  dieser  Zellen  und  kommt 
zu  dem  Schlüsse,  der  auch  meiner  Auffassung  über  die  Genese  und 
sonstigen  Schicksale  dieser  Leukocyten  entspricht,  dafs  die  Zeit  noch 
nicht  gekommen  ist,  um  aus  den  sehr  unsicheren  Kenntnissen  über  diese 
Zellen  schon  jetzt  bindende  Schlüsse  zu  ziehen. 

Auch  St.  Klein  schlägt  ihre  praktische  Bedeutung  gering  an  und 
hält  sie  lediglich  für  Transportmittel  von  Hämoglobin  (s.  S.  105),  so 
dafs  sie  wesentlich  überall  da,  wo  Blutextravasate  vorhanden  sind,  eine 
Rolle  spielen  sollen,  eine  Ansicht,  die  wiederum  wegen  ihrer  Exklu- 
sivität nicht  als  allgemein  gültig  acceptiert  werden  kann. 
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Die  ßlatplättchen. 


Die  Blutplättchen  stellen  kleine  kontraktile  farblose  Elemente 
im  Blate  dar,  in  der  Gröfse  von  ca.  3  /i  im  Durchmesser;  sie  ordnen 
sich  hänfig  in  Konglomeraten  an  und  erscheinen  daher  oft  als  kleine 
tranbenförmige  Häufchen  oder  Cylinder  zusammengeballt 

Die  Zählungen  derselben  haben  sehr  verschiedene  Resultate  er- 
ergeben. Afanassiew  fand  2—300000,  Fusari  180-250000,  Prufs 
500000  im  cmm,  doch  sind  derartige  Zählungen  wegen  der  Neigung 
zur  Konglutination  und  wegen  schneller  Schwankungen  der  normalen 
Zahlen  nur  mit  Vorbehalt  zu  betrachten. 

Diese  Körperchen  sind,  wie  E.  Schwalbe  angiebt,  zuerst  von 
Fr.  Arnold  (1845)  beobachtet,  später  (1846 — 48)  von  Zimmermann 
als  „Elementarkörperchen"  oder  „Elementarbläschen''  aus  dem 
Lymphgefäfssystem  hergeleitet  und  fQr  Vorstufen  der  roten  Zellen  ge- 
halten worden.  Im  Jahre  1865  wurden  sie  von  Max  Schulze  genauer 
beschrieben,  später  von  Bizzozero  als  „dritter  Formbestandteil  des 
Blutes",  von  Hayem  als  „Hämatoblasten''  bezeichnet  Die  Ansichten 
über  ihre  Entstehung  und  Bedeutung  schwanken  bis  zum  heutigen  Tage. 

Von  den  älteren  Anschauungen  der  zahlreichen  Autoren  abgesehen, 
welche  neben  roten  und  farblosen  Zellen  im  Blute  kleine  unregelmäfsige 
Gebilde  bemerkten  und  ihnen  die  allerverschiedenste  Bedeutung  unter- 
legten, kommen  beute  nur  noch  drei  Theorien  über  die  Entstehung 
dieser  Gebilde  in  Frage,  wonach  dieselben  1.  als  präformierte  Ge- 
bilde im  Blute  kreisen  und  einen  selbständigen  Entwickelungggang 
haben,  2.  Produkte  zerfallener  Leukocyten  sind  oder  3.  ans  den 
roten  Blutkörperchen  herstammen. 

Vertreter  der  ersteren  Ansicht,  dafs  die  Plättchen  selbständige 
Gebilde  neben  den  roten  und  farblosen  Zellen  des  Blutes  seien,  sind 
besonders  Bizzozero  und  Laker,  welche  die  Plättchen  im  cirkulierenden 
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Blute  des  Fledermausflttgels  beobachteten,  doch  macht  £.  Schwalbe 
mit  Recht  geltend,  dafs  diese  Beobachtung  durchaus  nicht  gegen  die 
Annahme  spräche,  dafs  diese  Gebilde  thatsächlich  ZerfaUsprodukte  seien. 
Auch  die  Beobachtungen  von  Mondino  und  Sala  über  Teilungsvorgänge 
an  den  Plättchen  werden  von  Schwalbe  dahin  interpretiert,  dafs  es 
sich  dabei  nicht  um  eine  Vermehrung,  sondern  lediglich  um  einen 
Zerfall  handele. 

Die  Ansicht  von  Hayem  über  die  selbständige  Entwickelung  dieser 
Gebilde,  die  er  als  H6matoblafiten  bezeichnet,  zu  roten  Blutkörperchen, 
ist  schon  auf  S.  77  erwähnt.  Augenscheinlich  sind  Hayem 's  H^mato- 
blasten  etwas  ganz  anderes  als  die  Plättchen  aller  anderen  Autoren. 


Die  zweite  Ansicht,  dafs  die  Plättchen  aus  zerfallenen 
Leukocyten,  und  zwar  vornehmlich  aus  der  Kemsubstanz  hervor- 
gehen, wird  von  Lilien feld.  Hauser,  Howell  u.  a.  vertreten,  wofür 
besonders  die  Angabe  von  Lilien  feld,  dafs  die  Plättchen  aus  Nuklein- 
substanz  bestehen  sollen,  ebenso  wie  gewisse  färberische  Eigentümlich- 
keiten der  Plättchen  sprechen. 

Die  Mehrzahl  der  Autoren  vertritt  heute  die  dritte  An- 
nahme, dafs  die  Plättchen  aus  den  roten  Blutkörperchen  stammen, 
und  nur  über  den  Modus  dieser  Abstammung  bestehen  noch  Differenzen. 

Nach  C.  S.  Engel,  Bremer,  Wlassow,  Maximow,  Pappen- 
heim und  H.  Hirschfeld  treten  in  einzelnen  roten  Blutkörperchen 
endoglobuläre  Körperchen  auf,  welche  aus  den  Blutkörperchen  aus- 
treten und  zwar,  wie  einige  annehmen,  in  der  Einzahl,  wie  Hirschfeld 
angiebt,  auch  zu  mehreren,  wobei  nach  dieses  Autors  Angabe  das  Blut- 
körperchen immer  zu  Grunde  geht. 

Auffällig  ist,  dafs  diese  endoglobulären  Körperchen  der  Erythro- 
cyten  eine  ausgesprochene  Basophilie  zeigen  im  Gegensatz  zu  der 
oxyphilen  Färbung  der  Erythrocyten  selbst.  Dieses  Verhalten  wird  von 
Pappenheim  für  einen  indirekten  Beweis  der  von  Neumann,  Köllicker, 
Israel  und  Pappenheim  vertretenen  Anschauung  über  den  Kem- 
schwund  in  den  Erythroblasten  angesehen  (vgl.  S.  75).  Hiernach  kommt 
die  Entkemuug  nicht  durch  eine  Ausstofsung  des  Kerns,  sondern  durch 
endoglobuläre  Auflösung,  Karyolyse  zustande,  und  als  Produkte  der 
Chromatolyse  sieht  Pappenheim  diese,  aus  den  Erythrocyten  aus- 
tretenden Plättchen  an,  die  in  dem  kernlosen  Blutkörperchen  als  Reste 
der  Kernsubstanz  —  Nukleoide  —  enthalten  sind. 

Für  diese  Ansicht  würde  besondei*s  die  Thatsache  sprechen,  dafs 
die  meisten  Blutplättchen  eine  exquisite  Chromatinfärbung  (nach  Zie- 
mann  gefärbt)  annehmen. 

GrawitK,  Klinische  Patbologie  des  Blutes  9 
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In  anderer  Weise  fassen  Arnold  und  seine  Schüler  Determann 
und  E.  Schwalbe  die  Entstehung  der  Plättchen  aus  den  Erythi^ocyten 
auf.  Nach  Arnold  kann  an  den  roten  Blutkörperchen  erstens  eine 
„Plasmorhexis'^  eintreten,  wobei  ein  Austritt  oder  eine  Abschnürnng 
kleiner  rundlicher  Partikel  von  den  roten  Zellen  stattfindet  (Taf.  IL 
Fig.  6  unten),  zweitens  eine  „ Piasmosch ise'',  ein  Zerfall  der  Blut- 
körperchen in  scheibenförmige  Gebilde,  die  mit  den  Plättchen  völlig 
identisch  sind,  während  unter  „Plasmolyse^'  der  Austritt  gelöster  Sub- 
stanzen verstanden  wird,  in  dessen  Gefolge  „Blutkörperchenschatten" 
zurfickbleiben,  wie  auch  sonst  schon  angenommen  wurde. 

Pappenheim  dagegen  hält  diese  Abschnürungsprodukte,  wie  sie 
besonders  Determann  abbildet,  für  keine  Plättchen,  sondern  für 
Mikrocyten. 

Eisen  hält  die  Plättchen  des  Blutes  für  verschiedener  Herkunft 
und  unterscheidet  zwischen  „echten''  und  „falschen''  Blutplättchen. 
Die  echten  Plättchen,  welche  er  „Plasmocyten"  nennt,  bestehen  aus 
den  Gentrosomen  und  Sphären  sowohl  der  Erythroblasten» 
wie  anderer  kernhaltiger  Zellen,  welche  sich  selbständig  von  der 
Eemsubstanz  getrennt  haben,  die  falschen  Plättchen  stammen  von 
zerfallenen  roten  und  farblosen  Zellen,  sowie  von  Fibrin-  und 
Globulinniederschlägen. 

Auch  Löwit  hielt  die  Plättchen  für  Globulinkörper,  die  aus  dem 
Blutplasma  ausgefällt  oder  aus  den  Leukocyten  entstanden  seien. 

Als  Ergebnis  zahlreicher  eigener  Untersuchungen  scheint  mir 
hervorzugehen,  dafs  die  Entstehung  der  als  Blutplättchen  an- 
zusprechenden Gebilde  keine  einheitliche  ist,  dafs  in  erster 
Linie  an  ihrer  Abstammung  von  Kernsubstanz  festgehalten  werden 
muls,  und  dafs  diese  Substanz  sowohl  aus  den  roten,  wie  ans 
den  farblosen  Zellen  stammen  kann,  eine  Ansicht,  die  auch  von 
E.  Schwalbe  vertreten  wird. 

Besonders  bei  Studien  am  leukämischen  Blute  bin  ich  zu  der  Über- 
zeugung gekommen,  dals  die  manchmal  in  ganz  auferordentlicher  Massen- 
haftigkeit  vorhandenen  Plättchen  den  sehr  fragilen  und  zerfliefsenden 
Kernen  gewisser  Leukocjrtenformen  entstammen,  und  es  ist  schlielslich 
auch  die  Möglichkeit  ihrer  Entstehung  aus  Eiweilsniederschlägen  nicht 
ganz  von  der  Hand  zu  weisen. 

Die  Bedeutung  der  Plättchen  ist,  abgesehen  von  der  An- 
schauung, dafs  es  sich  um  bedeutungslose  amorphe  Eiweifsniederachläge 
handelt,  seit  langem  in  ihrer  Beziehung  zu  dem  Phänomen  der 
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Gerinnung^  des  Blutes  gesacht  worden.  Besonders  eingehend  wurde 
ihr  EinfluTs  bei  der  Thrombenbildung  in  abgeschnürten  Getäfsen  durch 
Eberth  und  Schimmelbusch  studiert  und  eine  ausführliche  historische 
Darstellung  dieser  ganzen  Frage  hat  neuerdings  E.  Schwalbe  in  seinem 
Werke  über  Blntgerinnang  gegeben,  auf  das  für  Spezialstudien  ver- 
wiesen werden  mu£s. 

Schwalbe  wies  experimentell  nach,  dafs  mit  der  Gerinnung  des 
Blutes  Zerfallserscheinungen  an  den  roten  Blutkörperchen  verbunden 
sind  und  dafs  da,  wo  diese  Abschnürungsvorgänge  von  den  roten  Zellen 
iu  vermehrtem  Mafse  erscheinen,  Gerinnung  zustande  kommt,  während 
bei  Zusatz  von  Stoffen  zam  Blute,  welche  die  Gerinnung  aufheben,  diese 
Erscheinungen  an  den  roten  Zellen  nicht  auftreten. 

*  Spricht  somit  vieles  für  die  nahen  Beziehungen  der  Plättchen- 
bildung zur  Gerinnung,  so  mufs  doch  andererseits  auf  die  in  der  Praxis 
täglich  zu  machende  Beobachtung  hingewiesen  werden,  dafs  gerade 
bei  solchen  Krankheiten,  die  mit  massenhafter  Plättchen- 
bildung einhergehen,  die  Blutgerinnung  häufig  auffällig  ver- 
langsamt ist.  Am  markantesten  ist  dies  bei  der  Leukämie  der  Fall, 
aber  auch  bei  anderen  schweren  Anämien,  und  es  läfst  sich  dieser 
Widerspruch  gegenüber  den  physiologischen  Experimenten  nicht  dadurch 
beseitigen,  dafs  man  die  Plättchenbildung  bei  diesen  Krankheiten  nur 
auf  die  Leukocyten  zurückführt,  während  Schwalbe  den  Zerfalls- 
produkten der  roten  Zellen  den  Hauptanteil  an  der  Gerinnung  vindiziert, 
da  bei  vielen  schweren  Anämien  sicher  der  Hauptanteil  der  Plättchen 
aus  den  roten  Zellen  stammt. 

Eine  andere  Frage,  ob  die  Ausstofsung  der  Plättchen  aus  den 
Erythrocyten  ein  ßeifungsprozefs  dieser  Zellen  sei,  wie  Neumann 
annimmt,  ist  nach  Pappenheim  zur  Zeit  nicht  sicher  zu  beantworten, 
doch  neigt  dieser  Autor  mehr  zu  der  Ansicht,  dafs  der  ganze  Vorgang 
eine  Degeneration  darstelle  und  den  definitiven  Untergang  der  Zelle 
einleite. 

In  jüngster  Zeit  ist  eine  Publikation  von  Deetjen  erschienen,  welcher  Blut 
auf  eine  dünne  Agarschicht  anssät,  der  Chlornatrium,  Dikaliumphosphat  und  meta- 
phosphorsaores  Natron  zugesetzt  ist,  nm  Lebenserscheinnngen  der  Plättchen  zn  stu- 
dieren, die  sich  in  diesem  Medium  in  deutlichen  Kontraktilitätserscheinungen  äuTsem 
soUen« 

Die  Plättchen  bestehen  nach  diesem  Autor  aus  Kern  und  Protoplasma  und 
besitzen  amöboide  Beweglichkeit.    Nachprüfungen  dieser  Angaben  sind  abzuwarten. 

Schliefslich  sind  hier  noch  Formbestandteile  allerfeinster  Art  zn 
erwähnen,  die  H.  F.  Müller  mit  dem  Namen  „Hämokonien",  „Blut- 
stäubchen"  belegt,  die  aber  sicher  keine  besondere  Stellung  beanspruchen 
können,  sondern  lediglich  als  Zerfallsprodukte  verschiedener  Herkunft, 
zum  Teil  wohl  der  Blutplättchen,  aufzufassen  sind. 

9* 
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über  Anämien  im  allgemeinen. 


Definition  des  Erankheitsbegriffes. 

Unter  Anämie  (a  privativum  und  dfia  das  Blut)  verstand  man  ur- 
sprünglich einen  Zustand  von  Blutleere ;  nach  den  heutigen  Anschauungen 
ist  es  ein  Begriff,  welcher  ganz  im  allgemeinen  eine  Verarmung  des 
Blutes  an  einem  oder  mehreren  seiner  für  die  Erhaltung  des 
Organismus  wichtigsten  Elemente  ausdrückt.  Es  bezeichnet  also 
„Anämie^  eine  Verschlechterung  der  Blutmischung  ganz  im  all- 
gemeinen. Wie  gleich  gezeigt  werden  wird,  kann  diese  Alteration 
der  Blutzusammensetzung  in  manchen  Fällen  nach  einzelnen  Richtungen 
hin  und  in  anderen  Fällen  wiederum  gleichzeitig  kombiniert  nach 
mehreren  erfolgen.  Es  handelt  sich  demgemäls  bei  den  verschiedenen 
Formen  von  Anämien  um  recht  verschiedenartige  Veränderungen  der 
Blutmischung,  welche  im  wesentlichen  auf  Herabsetzungen  der  Ge- 
samtmenge, auf  Veränderung  des  quantitativen  Verhältnisses 
zwischen  Blutzellen  und  Flüssigkeit  und  auf  sonstige  Ände- 
rungen dieser  beiden  Komponenten  hinauslaufen. 

In  den  Arbeiten  der  älteren  Ärzte  finden  sich  diese  Unter- 
scheidungen durch  die  verschiedenen  Nomenklaturen,  wie  „Oligämie'', 
„Oligocythämie^  etc.  deutlich  ausgesprochen.  In  neuerer  Zeit  glauben 
manche^  dafs  diese  Unterschiede  lediglich  auf  Schematisierung  und  ein- 
seitiger Auffassung  beruhen  und  gehen  so  weit,  alle  anämischen  Zu- 
stände zusammenzufassen  mit  der  Behauptung,  dafs  die  Merkmale  der 
Anämie  in  Wasserzunahme  des  Blutes  einerseits  und  Abnahme 
des  Eiweilsgehaltes  andererseits  bestehen.  Diese  Ansicht  beruht 
auf  der  durchaus  falschen  Voraussetzung,  dafs  die  Zusammensetzung 
des  Serum  bis  auf  geringe  Ausnahmen  eine  völlige  Beständigkeit  zeige. 
Die  Blutflüssigkeit  wird  demgemäfs  bei  dieser  Auffassung  nicht  näher 
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berücksichtigt  und  die  ganze  Pathologie  des  Blutes  lediglich  in 
Veränderungen  der  zelligen  Elemente  gesucht. 

Ich  halte  es  fdr  notwendig,  diese  Anschauung  gleich  hier  zu  er- 
wähnen. Dieselbe  fuhrt  meines  Erachtens  unbedingt  zu  einem  Bück- 
schritt in  der  Erkenntnis;  denn  wenn  man  sich  damit  begnügt,  die  Zu- 
nahme des  Wassergehaltes  im  Blute  oder  die  Abnahme  des  Eiweils- 
gehaltes  zu  konstatieren,  so  vereinfacht  man  ja  gewifs  die  sonst  so 
komplizierten  Blutuntersuchungen,  man  verschliefst  sich  aber  auch  damit 
völlig  die  Möglichkeit,  tiefer  in  die  pathologischen  Verhältnisse  des 
Blutes  zu  dringen,  und  ich  hoffe  in  den  einzelnen  Kapiteln  zu  zeigen, 
dafs  lediglich  durch  eine  exakte  gesonderte  Untersuchung  der  einzelnen 
Komponenten  des  Blutes  unsere  Einsicht  in  die  Genese  und  Bedeutung 
der  Anämien,  sowie  in  ihre  Beziehungen  zu  Organerkrankungen  vertieft 
werden  kann. 

Es  dürfte  daher  zweckmäfsig  sein,  um  sich  einen  Überblick 
über  die  verschiedenen  Bichtungen  zu  verschaffen,  in  welchen 
sich  anämische  Veränderungen  des  Blutes  abspielen  können,  eine  kurze 
schematische  Übersicht  über  die  Möglichkeiten  vorauszuschicken,  welche 
hier  in  Frage  kommen. 

Die  Yeränderiingen  des  Blutes  bei  An&mien. 

1.  Das  Blut  kann  ärmer  an  roten  BlntkOrperchen  werden, 

ohne  dafs  die  vorhandenen  roten  Blutkörperchen  oder  das  Plasma  in 
ihrer  Zusammensetzung  verändert  sind.  Das  Volumen  des  Blutes  ist 
in  der  Regel  durch  eine  Zunahme  der  Plasma-Menge  wiederhergestellt. 
Man  bezeichnet  diesen  Zustand  als  „Ollgocythämie^S  Verarmung  an 
roten  Blutkörperchen,  und  findet  denselben  sehr  häufig  unter  den 
verschiedensten  Bedingungen.  Diese  Form  der  Anämie  ist  daran  zu 
erkennen,  dafs  die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  im  cmm  vermindert 
ist,  dafs  der  Hb- Gehalt  oder  das  spezifische  Gewicht  oder  der  Trocken- 
rückstand des  Blutes  in  einer  dieser  Zahlverminderung  entsprechenden 
Weise  herabgesetzt  sind,  während  das  Serum  die  normale  Zusammen- 
setzung aufweist. 

2.  Die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  kann  innerhalb  der  physio- 
logischen Breite  liegen  und  das  Serum  die  normale  Konzentration  zeigen, 
während  der  Hämoglobingehalt  des  Blutes  herabgesetzt  ist  Diese 
Foim,  welche  demnach  eine  Inkongruenz  zwischen  Zahl  und  Färbekraft 
der  roten  Blutkörperchen  aufweist,  bezeichnet  man  demgemäls  als  „Oligo- 
chromämie^^ 

8.  Die  Blntflüssigkeit  kann  eine  Verminderung  des  Eiweifis- 
gehaltes  und  Vermehrung  des  Wassergehaltes  zeigen,  und  zwar 
kann   die   Gesamtmenge    derselben    vermehrt    oder    vermindert   sein. 
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Hammerschlag  schlägt  vor,  fdr  diejenigen  Formen  der  Anämie,  bei 
welchen  die  Herabsetzung  des  EiweiGsgehaltes  des  Serum  besonders 
hervorstechend  ist,  den  Ausdruck  „Hydrämie^^  zu  reservieren,  eine 
Auffassung,  der  ich  ebenfalls  beitreten  möchte. 

Ist  die  Zusammensetzung  des  Serum  wenig  alteriert,  dagegen 
seine  Gesamtmenge  gegenüber  dem  Volumen  der  roten  Blutzellen 
erheblich  vermehrt,  wie  man  dies  z.  B.  als  gewöhnlichen  Befund  bei 
Clorotischen  feststellen  kann,  so  kann  man  dieses  Verhalten  des  Blutes 
als  9,Polyplasmie'^  charakterisieren. 

4.  Es  können  Kombinationen  dieser  unter  1—3  aufgeführten 
Blutveränderungen  eintreten,  ganz  besonders  häufig  derartig,  dafs 
der  Gehalt  an  Blutkörperchen  und  der  EiweiXsgehalt  des  Serum  gleich- 
zeitig herabgesetzt  sind,  ferner  dafs  gleichzeitig  die  Zahl  der  roten 
Blutkörperchen  und  ihre  Färbekraft  verringert  sind,  während  auch  das 
Umgekehrte  vorkommt,  dafs  die  Zahl  vermindert  und  der  relative  Hb- 
Gehalt  erhöht  ist. 

5.  Eine  Verminderung  der  Gesamtquantität  des  Blutes,  die 
man  als  ,,01igämle^^  (im  engeren  Sinne)  bezeichnet,  kann  unter  ver- 
schiedenen Verhältnissen  eintreten,  und  zwar  unterscheidet  man  hier 
Zustände,  in  welchen  das  in  seiner  Gesamtmenge  reduzierte  Blut  eine 
verdünnte  Beschaffenheit  hat  —  Oligaemia  serosa  —  und  andere, 
bei  welchen  die  Zusammensetzung  des  einzelnen  Tröpfchens  dem  Nor- 
malen entspricht  —  Oligaemia  sicca.  Diese  Zustände  sind,  wie  gleich 
hier  bemerkt  sei,  am  Krankenbette  schwierig  zu  diagnostizieren;  wir 
werden  jedoch  in  einzelnen  Kapiteln  zeigen,  welche  Momente  uns  im 
gegebenen  Falle  auf  die  Annahme  einer  derartigen  Verringerung  des 
Gesamtblutes  führen  können. 

Einteilung  der  Anämien. 

Anämie  im  oben  angegebenen  allgemeinen  Sinne  kann,  wie 
schon  Immermann  bemerkt,  bei  jeder  mit  Konsumption  ein- 
hergehenden Krankheit  eintreten,  denn  es  ist  klar,  dafs  das  Blut 
infolge  seines  innigen  Zusammenhanges  mit  allen  Geweben  des  Körpers 
durch  Störungen  in  der  Ernährung  oder  im  Zellenleben  dieses  oder  jenes 
Gewebes  mehr  oder  minder  in  Mitleidenschaft  gezogen  werden  mufs. 
Wie  schon  oben  erwähnt,  können  die  Veränderungen  der  Blutmischung 
bei  manchen  Krankheitszuständen  ungemein  gering  sein,  so  dafs  sie  mit 
unseren  Untersuchungsmethoden  kaum  sicher  zu  ermitteln  sind;  in 
anderen  Fällen  können  sie  durch  gewisse  Allgemeinzustände,  wie  z.  B. 
Stauungsvorgänge  verdeckt  sein.  Auf  der  anderen  Seite  giebt  es  ge- 
wisse Erkrankungen,  bei  welchen  die  Anämie  in  ganz  besonders  mar- 
kanter Weise  hervorzutreten  pflegt,  und  welche  schon  seit  langer  Zeit 
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den  Ärzten  wohlbekannt  sind  als  „anämisierende  Erankheiten^ 
Als  wichtigste  fahre  ich  an,  die  chronische  Tuberkulose,  die  septischen 
Erkrankungen,  die  Malaria,  die  Syphilis,  das  Carcinom,  gewisse  Ein- 
geweidewürmer (Anchylostomum  und  Bothriocephalus),  femer  die  chroni- 
schen Nierenentzündungen. 

Bei  allen  diesen  Krankheiten  haben  wir  mehr  oder  minder  sichei*e 
Anhaltspunkte,  aus  welchen  wir  uns  die  Verschlechterung  der  Blut- 
mischung in  ihrem  Gefolge  erklären  können.  So  ergiebt  sich  ohne 
weiteres  die  Anämie  der  Malariakranken  aus  der  Zerstörung  der  Blut- 
körperchen durch  die  Parasiten,  die  Anämie  der  Krebskranken  aus  der 
Wirkung  des  Protoplasma  zerstörenden  Giftes  dieser  Neubildung,  während 
bei  anderen  der  genannten  Krankheiten  die  Verhältnisse  recht  kompli- 
ziert liegen  und  zum  Teil  noch  keineswegs  sicher  geklärt  sind. 

Gerade  auf  diesem  Gebiete  liegt  meiner  Ansicht  nach 
das  Hauptfeld  der  klinischen  Hämatologie,  d.  h.  es  muls  als 
wichtige  Aufgabe  betrachtet  werden,  die  schädigenden  Wirkungen  der 
verschiedenen  Krankheitsprozesse  auf  das  Blut  zu  studieren,  und  es 
liegt  hier  noch  ein  weites  Feld  der  Thätigkeit  vor  uns.  Bei  der  grofsen 
Schwierigkeit,  welche  die  Deutung  der  Blutbefunde  im  allgemeinen  be- 
reitet, kann  es  uns  nicht  Wunder  nehmen,  wenn  selbst  bei  so  alltäg- 
lichen Erkrankungen,  wie  z.  B.  der  Bleivergiftung,  die  Veränderungen 
des  Blutes  noch  bis  in  die  neueste  Zeit  Gegenstand  lebhafter  Kontro- 
versen und  durchaus  ungeklärt  waren,  während  wir  uns  in  der  letzten 
Zeit  aus  dem  ganz  konstanten  Befunde  der  massenhaft  auftretenden 
körnigen  Degeneration  in  den  roten  Blutkörperchen  mit  Sicherheit  haben 
davon  überzeugen  können,  dafs  das  Blei  unzweifelhaft  ein  schweres 
Blutgift  darstellt. 

Diese  Anämien  im  Gefolge  bestimmter  Organerkrankungen,  infolge 
von  Giftwirkung  und  parasitärer  Infektion,  welche  man  für  gewöhnlich 
als  „sekundäre'^  oder  „symptomatische"  Anämien  bezeichnet,  bilden 
in  ihrer  Entstehung  und  klinischen  Bedeutung  ein  sehr  umfangreiches 
Kapitel,  welches  täglich  durch  neue  Untersuchungen  erweitert  und  ge- 
klärt wird. 

Um  nun  eine  geordnete  Übei*sicht  über  dieses  grofse  Gebiet  der 
anämischen  Zustände  zu  bieten,  bedarf  es  einer  Einteilung  nach  einem 
leitenden  Prinzip,  welches  ermöglicht,  einen  klaren  Einblick  in  das 
Wesen  der  Blutveränderungen  unter  den  verschiedenen  pathologischen 
Bedingungen  zu  gewinnen,  wie  wir  dies  in  dem  II.  Teile  dieses  Buches 
bei  den  physiologischen  Veränderungen  versucht  haben. 

Man  könnte  eine  derartige  Einteilung  nach  verschiedenen  Ge- 
sichtspunkten vornehmen,  z.  B.  wie  es  meist  geschehen  ist,  alle  die- 
jenigen Zustände  gemeinsam   besprechen,  welche  etwa  zu  einer  Ver- 
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ringerung  des  Hb-Gehalts  oder  der  Leukocytose,  oder  zu  gewissen 
chemischen  Veränderungen  führen.  Indes  glaube  ich,  dals  dieses  Vor- 
gehen nicht  gerade  die  Übersichtlichkeit  fördert,  zumal  wir  wenig 
Krankheiten  kennen,  bei  welchen  sich  die  Änderungen  der  Blutmischung 
in  einer  einheitlichen  Weise  vollziehen.  Ich  habe  deshalb  geglaubt, 
diese  Einteilung  nach  der  Ätiologie  der  Blutverschlechterung 
vornehmen  zu  sollen;  denn  wenn  hier  auch  noch  vieles  in  Dunkel  ge- 
hüllt ist,  so  läfst  sich  doch  ohne  Zwang  die  Beschaffenheit  der  Blut- 
mischung in  vielen  Fällen  aus  der  Art  des  schädigenden  Prinzips  ab- 
leiten, oder  man  kann  wenigstens  versuchen,  in  diese  Wechselbeziehungen 
einzudringen. 

Allgemeine  Ätiologie  der  Anämien. 

Hält  man  an  dem  ätiologischen  Prinzip  der  Einteilung  fest,  so 
ergeben  sich  als  natürliche  Trennungen  zwei  grofse  Gruppen  von 
anämischen  Zuständen,  deren  erste  alle  diejenigen  krankhaften  Ver- 
hältnisse umfafst,  welche  in  mehr  oder  minder  klarer  Weise  zu  einer 
Verschlechterung  der  Blutmischung  führen.  Man  bezeichnet  die  unter 
bekannten  Bedingungen  entstandenen  Formen  als  sekundäre 
oder  symptomatische  Anämien.  Unter  der  Bezeichnung  als  primäre 
oder  idiopathische  Anämien  fafst  man  diejenigen  Formen  zusammen, 
bei  welchen  die  Blutveränderung  derartig  im  Vordergrund  der  klini- 
schen und  anatomischen  Erscheinungen  steht,  dafs  ein  primäres  Er- 
griffensein des  hämatopoetischen  Apparates  oder  des  Blutes 
selbst  vorzuliegen  scheint.  Wie  wir  weiterhin  sehen  werden,  lassen 
sich  viele  dieser  sogenannten  primären  Anämien  in  ihrer  Entstehung 
ebenso  auf  pathologische  Prozesse  aufserhalb  des  Blutsystems  zurück- 
zuführen, wie  die  sonstigen  symptomatischen  Anämien,  doch  empfiehlt 
es  sich  aus  verschiedenen  Gründen  nach  wie  vor,  diese  sogenannten 
„primären '^  Anämien  einer  gesonderten  Besprechung  zu  unterziehen. 

Wir  teilen  nach  der  Ätiologie  die  Anämien  ein  in: 

A.  Anämien,  welche  sich  als  Folgeerscheinungen  irgend  einer 
Schädigung  des  Organismas  entwickeln,  sogenannte  „sekun- 
däre^^ Anämien.    Diese  können  entstehen: 

1.  durch  Blutverluste, 

2.  durch  Blutgifte, 

3.  durch  Unterernährung  oder  vermehrten  Eiweifszerfall, 

4.  durch  Atrophie  des  O^esamtblutes, 

5.  durch  verschiedene  hygienische  Schädlichkeiten. 

B.  Anämien,  deren  Ätiologie  zum  Teil  noch  unbekannt  ist,  so- 
genannte „primäre^^  Anämien. 
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1.  Die  progressire  pcrulelOse  Anämie, 

2.  Chlorose, 

3.  Leukämie. 

4.  Pseado-Lenkämie. 

A.  Sekundäre  Anämien. 

Die  Besprechung  der  allgemeinen  Ätiologie  der  Anämien  sowie 
anch  der  Veränderungen  im  Blute  selbst,  ist  hier  aus  dem  Grunde  voran- 
gestellt, weil  das  Verständnis  der  Blutveränderangen,  welche  in  diesen 
oder  jenen  Krankheiten  zur  Beobachtung  kommen,  wesentlich  dadurch 
erleichtert  wird,  dals  zunächst  der  Effekt  einfacher,  leicht  zu  über- 
sehender Schädigungen  besprochen  wird.  Die  Formen  der  Anämie, 
welche  sich  z.  B.  infolge  von  Blutverlusten  entwickeln,  stellen  gewisser- 
mafsen  Typen  dar,  welche  bei  vielen  Erankheitszuständen  wiederkehren, 
und  es  wird  deshalb  nötig  sein,  bei  späteren  Kapiteln  auf  diese  Ver- 
hältnisse zurückzuverweisen. 

1.  Die  Entsteliong  von  AnSmien  nach  Blutverlusten. 

Die  Anämien  durch  akute  Blutverluste  spielen  auf  allen  Gebieten 
der  Medizin  eine  wichtige  Rolle.  In  der  Chirurgie  sind  sie  häufige 
Folgeerscheinungen  von  Verletzungen,  in  der  Geburtshilfe  ist  jede  Ent- 
bindung von  einem,  manchmal  sehr  beträchtlichen  Blutverluste  begleitet, 
und  in  der  inneren  Medizin  bedingen  die  schweren  Lungen-,  Magen- 
und  Darmblutungen  hohe  Grade  von  Anämie  und  führen  in  nicht  wenigen 
Fällen  direkt  zum  Tode. 

Über  die  Quantitäten  Blut,  welche  ein  Mensch  in  kurzer 
Frist  verlieren  kann,  ohne  dafs  es  zum  tödlichen  Ausgang 
kommt,  herrschen  sehr  verschiedene  Ansichten.  Sicher  scheint  zu 
sein,  dals  ein  schneller  Verlust  der  Hälfte  des  Gesamtblutes  und  darüber 
zum  Tode  führt,  mit  der  Verlängerung  der  Zeit,  welche  während  des 
Ausfliessens  des  Blutes  verstreicht,  wächst  die  Chance  für  die  Erhaltung 
des  Lebens.  Individuelle  Einflüsse  spielen  eine  besondere  Rolle  hierbei, 
und  zwar  scheinen  Frauen  eine  gröfsere  Toleranz  gegenüber 
Blutverlusten  zu  haben,  als  Männer.  Kinder  dagegen  ertragen 
Blutverluste  viel  schlechter  als  Erwachsene  und  können  schon 
nach  mäfsigen  Blutentziehungen  sterben.  (0.  Weber.  Wagner.  Vier- 
ordt.    Laache.) 

Die  Veränderungen,  welche  das  Blut  erleidet,  wenn  in  akuter  Weise 
ein  einigermafsen  erhebliches  Quantum  aus  irgend  einem  Teile  des 
Gefälssystems  ausgeflossen  ist,  verrät  sich  bekanntlich  neben  sonstigen 
Erscheinungen    am    Herzen,    Centralnervensystem    (Ohnmacht,    Kopf- 
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schmerz  etc.)  schon  bei  der  Betrachtung  des  ÄuTseren  dieser  Kranken 
in  der  mehr  oder  minder  stark  ausgeprägten  Blässe  der  Haut,  welche 
die  Herabsetzung  der  Färbekraft  des  Blutes  anzeigt,  wobei  freilich  zu 
berücksichtigen  ist,  daXs  vasomotorische  Reizerscheinungen  besonders  im 
Gesicht,  bei  der  Genese  dieser  Blässe  im  Spiele  sein  können. 

Terändernngen  der  Blutmischung  nach  Hämorrhagien. 

Im  Blute  selbst  lassen  sich  folgende  Vorgänge  durch  Messungen 
nachweisen,  welche  schon  in  früheren  Jahren,  als  die  Aderlässe  für 
derartige  Untersuchungen  willkommenes  und  reichliches  Material  boten» 
zu  durchaus  sicheren  Resultaten  geführt  haben  (vgl.  die  Lehrbücher  der 
allg.  Pathologie  von  Wagner,  Samuel,  Cohnheim);  auch  heute  noch 
bietet  ein  AderlaTs  die  bequemste  Gelegenheit,  um  diese  Verhältnisse 
zu  studieren. 

Schon  nach  dem  Ausfliefsen  einer  mäfsigen  Quantität  Blutes 
(etwa  50 — 70ccm  nach  eigenen  Untersuchungen)  läfst  sich  eine  deut- 
liche Zunahme  des  Wassergehaltes  des  Blutes  nachweisen,  welche 
progressiv  mit  der  Zunahme  des  Blutverlustes  steigt.  Untersucht  man 
neben  dem  ganzen  Blute  noch  isoliert  das  Serum,  so  zeigt  dieses  eben- 
falls eine  Zunahme  des  Wassergehaltes  proportional  der  entzogenen 
Bltttmenge. 

Diese  Beobachtung  zeigt,  dafs  die  Fortnahme  einer  gewissen 
Quantität  Blut  von  der  Gesamtmasse  desselben  in  keiner  Weise  in 
Parallele  zu  setzen  ist  mit  der  Entfernung  eines  Gewebestückes  aus 
irgend  einem  Körperteil.  Das  Blut  ist  nicht  etwa  um  so  und  so  viel 
ccm  ärmer  an  Flüssigkeiten  und  Zellen  geworden,  sondern  das  einzelne 
Blutströpfchen  ist  dünner,  d.  h.  wasserreicher  und  zellenarmer 
geworden,  und  zwar  dadurch,  dafs  Flüssigkeit  aus  den  Gewebsspalten, 
welche  in  innigen  Wechselbeziehungen  zu  den  Blutkapillaren  stehen,  in 
die  letzteren  eingetreten  ist  Da  diese  Gewebssäfte  (Lymphe)  ein 
niedrigeres  spezifisches  Gewicht  als  das  Blut  besitzen,  so  erklärt  sich, 
dafs  nicht  allein  das  Gesamtblut  durch  dieses  Nachströmen  derselben 
verdünnt  wird,  sondern  auch  die,  von  den  roten  Blutkörperchen  ge- 
sonderte Blutflüssigkeit,  das  Serum,  wasserreicher  geworden  ist.  Diese 
Anämie  also,  welche  sich  nach  einem  akuten  Blutverluste  entwickelt, 
ist  dadurch  charakterisiert,  dafs  der  Wassergehalt  des  Blutes  und 
des  Serum  zunimmt,  im  entsprechenden  Malse  die  Zahl  der  roten 
Blutkörperchen  und  das  Hb  abnimmt  und  dürfte  somit  am  richtigsten 
als  hydrämische  Form  von  Anämie  zu  bezeichnen  sein. 

In  welchem  Umfange  das  Volumen  des  Gesamtblutes  nach  Blut- 
verlusten durch  die  Transsudation  von  Lymphe  ersetzt  wird,  läfst  sich 
nicht  genau  bestimmen,  nach  Vierordt,  Buntzen  u.  a.  soll  der  Eroatz 
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in  wenig  Stunden  vollendet  sein,  indes  mofs  man  diese  Berechnungen 
mit  Vorsiebt  aufnehmen,  da  die  in  die  Blutbahn  nach  dem  Aderlaüs 
eingetretene  Flüssigkeit  wasserreicher  als  das  Blutserum  ist,  mithin  eine 
direkte  Berechnung  des  Verdünnungsgrades  wegen  der  unbekannten  Zu- 
sammensetzung des  transsadierten  Mediums  nicht  möglich  ist. 

Ebensowenig  läfst  sich  mit  den  gewöhnlichen  hämoglobinometrischen 
Methoden  ein  sicherer  Anhaltepunkt  für  das  Verhältnis  zwischen  roten 
Blutkörperchen  und  Hb  im  Blute  nach  dem  Eintritte  eines  Blutverlustes 
gewinnen.  Otto  gab  an,  dafs  das  Hb  verhältnismäfsig  stärker  dabei 
abnehme,  als  die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen,  während  Laache  im 
Gegensatz  hierzu  eine  Abnahme  des  Hb -Wertes  für  das  einzelne  rote 
Blutkörperchen  nach  Blutverlusten  bei  gesunden  Menschen  nicht  kon- 
statieren konnte.  Da  bei  den  gebräuchlichen  Hämoglobinomotem,  wie 
Biernacki  gezeigt  hat,  die  Werte  für  das  Hb  beträchtlich  höher  aus- 
fallen, wenn  dasselbe  in  einer  eiweifsreichen  Flüssigkeit  suspendiert  ist, 
gegenüber  solchen  in  wässeriger  Lösung,  so  ergiebt  sich,  dals  die  Hb- 
Untersuchungen  infolge  dieser  Fehlerquelle  der  Apparate  im  posthämor- 
rhagischen Stadium  relativ  niedrigere  Werte  aufweisen  müssen  infolge 
der  Verwässerung  des  Serums. 

Durch  welche  Kräfte  das  Einströmen  der  Gewebsflüssigkeit 
während  und  nach  Blutverlusten  in  das  Gefäfssystem  zustande  kommt, 
ist  nicht  ganz  leicht  zu  sagen.  Ob  durch  das  Ausströmen  des  Blutes 
Veränderungen  in  der  molekularen  Konzentration  des  Blutes  osmotische 
Druckwirkungen  bedingen,  ist  zweifelhaft  und  nach  neueren  Unter- 
suchungen von  Schreiber  und  Hagenberg  sogar  unwahrscheinlich, 
da  diese  Autoren  keine  Änderung  des  Gefrierpunktes  im  Blute  vor  und 
nach  dem  Aderlasse  fanden. 

Ob  vasomotorische  Einflüsse  auf  das  Kapillarsystem  im  Sinne 
der  oben  (S.  60)  erläuterten  Einwirkungen  dieses  Übei-strömen  von 
Lymphe  in  das  Blut  veranlassen,  ist  ebenfalls  nicht  sicher  zu  sagen, 
doch  spricht  für  diese  Annahme  erstens  die  Thatsache,  dals  andere 
vasomotorische  Einwirkungen  wie  z.  B.  ein  Schweilsausbruch,  häufig  bei 
Hämorrhagien  (Aderlässen)  beobachtet  wird,  zweitens  ist  es  sehr  wahr* 
scheinlich,  dafs  durch  reflektorische  Beeinflussung  der  Vasomotoren  im 
Sinne  einer  Dilatation  des  Kapillargebietes  ein  Ersatz  für  das  aus- 
geflossene Blutvolumen  durch  die  einströmende  Lymphe  geschaffen  wird. 

Jedenfalls  ergeben  alle  klinischen  Erfahrungen,  dafs  die  Füllung 
des  Blutgefäfssystems  von  gröfster  Bedeutung  für  die  Er- 
haltung des  Lebens  ist,  denn  bei  den  schwersten,  das  Leben  un- 
mittelbar gefährdenden  Blutverlusten,  z.  B.  nach  Verletzungen  grofser 
Gefäfse.  nach  schweren  inneren  Blutungen  und  bei  den  profusen  Blutungen 
in  der  Geburtshilfe  sehen  wir,  wie  in  einer  manchmal  geradezu  wunder« 
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baren  Weise  das  Leben  gerettet  wird,  wenn  lediglich  eine  gröfsere 
Menge  isotonischer  NaCl-Lösung  in  die  Cirknlation  eingeführt  wird, 
welche  den  normalen  FuUnngszustand  der  GeMse  wieder  herstellt  und 
verhütet,  dafs  die  lebenswiclitigsten  Kapillargebiete,  besonders  des 
Centralnervensystems  infolge  ungenügender  Durchströmung  aufser  Thätig- 
keit  gesetzt  werden. 

Wir  müssen  demnach  das,  auf  einen  Blutverlust  erfolgende  Über- 
strömen von  Lymphe  in  das  Blutgefäfssystem  als  eine  selbstthätige 
Schutzvorrichtung  des  Organismus  ansehen,  dazu  bestimmt,  das  cirku- 
lierende  Blutvolumen  in  seiner  normalen  Gröfse  zu  erhalten. 

Die  roten  Blntkörperchen  nach  Blutverlusten« 

Unmittelbar  nach  einer  stärkeren  Hämorrhagie  finden  sich,  ent- 
sprechend der  Flüssigkeitszunahme  des  Blutes,  Verminderungen  der 
Zahl  der  roten  Zellen,  welche  in  den  ersten  Tagen  nach  dem  Blut- 
verluste noch  weiter  heruntergehen  können,  wenn  die  Konzentration 
des  Blutes  durch  länger  dauerndes  Überströmen  von  Lymphe  noch 
weiter  verdünnt  wird,  denn  nach  Hünerfauth  kann  die  Verdünnung 
des  Blutes  nach  schweren  Blutverlusten  erst  am  neunten  Tag  an  ihrer 
untersten  Grenze  anlangen. 

Als  morphologische  Veränderungen  treten  schon  kurze  Zeit  nach 
dem  Blutverluste  —  sofern  derselbe  einigermafsen  intensiv  gewesen  — 
die  beschriebenen  Jugendformen  der  roten  Blutkörperchen,  Makrocyten, 
polychromatophile  Zellen,  sowie  auch  kernhaltige  rote  Blut- 
körperchen von  normaler  Gröfse  auf,  welche  anfanglich  nach  den 
Untersuchungen  von  Laache  und  Otto  einen  der  Norm  entsprechenden 
Hb- Gehalt  aufweisen.  Sobald  der  Verdiinnungsprozefs  des  Blutes  ab- 
gelaufen ist,  lassen  sich  sodann  die  Zahlenvermehrung  und  die  Zunahme 
des  Hb  von  Tag  zu  Tag  in  deutlicher  Weise  verfolgen,  und  zwar  ver- 
läuft dieser  Regenerationsprozefis  im  Blute  bei  sonst  gesunden  Menschen 
in  so  rapider  Weise,  dafs  man  nach  diesen  Erfahrungen  einen  ein- 
maligen Blutverlust  für  einen  der  kräftigsten  Reize  auf  das 
hämatopoetische  System  halten  mufs. 

Ist  die  Blutneubildung  im  vollen  Gange,  so  treten  weiterhin  junge 
rote  Blutkörperchen  in  die  Cirkulation,  welche  nicht  den  normalen 
Hb-Gehalt  aufweisen,  und  es  tritt  demgemäfs  (Laache,  Otto)  eine 
Inkongruenz  zwischen  Zahl  und  Hb-Gehalt  auf,  wobei  letzterer 
augenscheinlich  langsamer  wiederersetzt  wird,  als  die  Zahl  der 
roten  Blutkörperchen. 

Die  Angabe  von  M.  Herz,  dals  schon  10—12  Stunden  nach  einem  starken  Blut- 
TerloBte  eine  „akute  Schwellnng^  der  roten  ZeUen  mit  einer  relativen  Zunahme 
ihres  Volumens  eintritt,  kann   ich  nach   eigenen  Erfahrungen  nicht  bestätigen;  ich 
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glaube  auch  nicht,  dals,  wie  Lazarus  meint,  eine  einfache  Quellnng  der  Zellen  durch 
Flüssigkeitsaufnahme  in  so  kurzer  Frist  nach  dem  Blutverluste  erfolgt,  denn  man 
müfste  bei  so  akut  einsetzenden  Quellungen  der  Zellen  annehmen,  dafs  eine  mole- 
kulare Konzentrationsabnahroe  des  Serum  durch  den  Aderlafs  erfolgt  sei,  was  aber 
(wie  oben  bemerkt)  thatsächlich  nicht  eintritt. 

Die  lieukocyteu. 

Schon  kurze  Frist  nach  dem  Ausflielsen  des  Blutes,  wenn  die  er- 
wähnte Blutverdünnung  noch  im  vollen  Gange  ist,  macht  sich  eine  starke 
Vermehrung  der  Leukocyten  im  Blute  sehr  auffallig  bemerkbar  und 
bietet  in  unkomplizierten  Fällen  eine  so  konstante  Erscheinung,  dals 
man  hieraus  eine  eigene  Gruppe  der  Leukocytenvermehrung  —  die 
posthämorrhagische  Leukocytose  —  konstruiert  hat. 

Nach  Rieder  ist  diese  Leukocytose  schon  von  Nasse,  Remak, 
Henle,  Moleschott  und  Virchow  beobachtet  und  von  letzterem  auf 
die  schwierige  Entleerung  der  klebrigen  weifsen  Zellen  aus  den  Ge- 
fäfäen  zurückgeführt  worden.  Auch  die  Mehrzahl  der  späteren  Unter- 
sucher, wie  Zimmermann,  Erb,  Hünerfauth,  Lyon,  Rieder  u.  a. 
konstatieren  das  Auftreten  reichlich  vermehrter  Leukocyten  nach  Ader- 
lässen und  anderen  Blutverlusten,  wobei  nach  Rieder  die  polynukleären, 
neutrophilen  Formen  vorwiegend  von  der  Vermehrung  betroffen  sind. 
Während  dieser  Autor  die  posthämorrhagische  Leukocytose  vorzugs- 
weise auf  eine  stärke  Durchströmung  der  Lymphdrüsen  und  eine  Ein- 
schwemmung junger  Leukocytenformen  aus  diesen  in  die  Blutbahn  zurück- 
fuhrt, sieht  Ehrlich  diese  Leukocytose  lediglich  als  eine  Folgeerscheinung 
der  Reizung  des  Knochenmarkes  an,  also  eine  Parallelerscheinung  zu 
zu  der  vermehrten  Ausfuhr  junger  roter  Zellen  aus  dem  Mark. 

Chemie  des  Blutes.  Nach  akuten  Blutverlusten  sinkt  die  Alkal- 
escenz  des  Blutes  nach  den  Angaben  von  Zuntz.  Nach  GL  Bernard, 
V.  Mering  und  Schenk  steigt  der  Zuckergehalt  des  Blutes  nach  Blut- 
entziehungen. Diese  Vermehrung  des  Zuckers  tritt  nach  Schenk  nicht 
ein,  wenn  man  die  kontrollierende  zweite  Blutenziehung  unmittelbar 
nach  der  ersten  macht,  femer  wenn  man  die  Leber  durch  Abbinden 
der  Gefäfse  aus  dem  Kreislauf  ausschaltet  Hier  tritt  eher  Verminde- 
rung auf,  und  Schenk  glaubt,  dafs  das  Plus  an  Zucker  aus  dem  Gly- 
kogen der  Leber  stammt. 

Zu  erwähnen  ist  noch,  dals  nach  wiederholten  Blutverlusten  die 
Gerinnungsfähigkeit  des  Blutes  zunimmt,  und  dafs  die  letzten, 
bei  einer  Verblutung  ausflielsenden  Partien  fast  unmittelbar 
nach  der  Entleerung  gerinnen  (Brücke.) 

Die  Zeitdauer,  welche  das  Blut  nach  akuten  Hämorrhagien  zu 
seiner  völligen  Wiederherstellung  gebraucht,  ist  ungemein  verschieden. 
Sie  wird  beeinflufst  1.  durch  die  Gröfse  des  Blutverlustes,  und 
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zwar  berechnet  Lyon  ans  eigenen  Beobachtungen,  mit  welchen  auch 
die  von  Laache,  Buntzen  u.  a.  übereinstimmen,  dafs  die  Restitution 
bei  geringen  Blutverlusten  nach  2 — 5  Tagen,  bei  Verlusten  von  1 — 3^/^ 
des  Körpergewichts  nach  5— 14  Tagen  und  bei  schweren  Verlusten  von 
3 — 4®/q  etwa  nach  14 — 30  Tagen  vollendet  zu  sein  pflegt.  Individuelle 
Verhältnisse  spielen  unzweifelhaft  bei  diesen  variablen  Ziffern  eine 
greise  Rolle. 

2.  Die  Dauer  der  Regenerationsperiode  hängt  von  dem  Alter, 
Ernährungszustande,  sowie  von  der  medikamentösen  und  diäte- 
tischen Beeinflussung  des  anämischen  Zustandes  ab,  da  kräftige 
Personen  im  jugendlichen  Alter  unter  geeigneter,  reichlicher  Nahrungs- 
zuftihr  den  Blutverlust  schneller  ausgleichen,  als  schwächliche  Individuen 
mit  angenügenden  Ernährungs Verhältnissen. 

3.  Der  Wiederersatz  des  Blutes  tritt  später,  oft  überhaupt  in  un- 
vollkommener Weise  nach  Mikulicz  beim  Bestehen  komplizieren- 
der Erankheitszustände  (Tuberkulose)  auf. 

Für  die  Prognose  und  Therapie  haben  sich  aus  diesen  Beobachtung^en  ttber 
die  Begenerationsfähigkeit  des  Blutes  gewisse  Eonseqnenzen  ergeben,  welche  für  die 
praktischen  Zwecke  des  Chirurgen  von  Mikulicz  in  der  Weise  präzisiert  sind,  dafs 
er  aus  dem  Minimum  an  Blut,  welches  ein  Mensch  ertragen  kann  und  dem  voraus- 
sichtlich  bei  einer  Operation  zu  erwartenden  Blutverluste  berechnet,  ob  die  Operation 
bei  einem  schon  geschwächten  Menschen,  dessen  Hb-6ehalt  zuvor  bestimmt  ist,  noch 
ausführbar  ist.  Er  st^Ut  ftir  diese  Berechnungen  nach  dem  Vorgange  von  Laker  als 
Minimal  wert  30  ^/q  Hb  (Fleischl)  fest,  unter  welchen  die  Blutzusammensetzung  nicht 
sinken  darf,  wenn  der  operative  Eingriff  Aussicht  auf  Erfolg  haben  soll. 

Die  therapeutische  Wirkungsweise  von  Blatentziehangen  (Aderlafs). 

Nach  den  geschilderten  komplizierten  Vorgängen,  welche  sich  im 
Gefolge  jedes  nennenswerten  Blutverlustes  im  Gefllfssystem  einerseits, 
femer  in  der  Folgezeit  in  den  regenerierenden  Blutbildungsstätten  ab* 
spielen,  kann  es  keinem  Zweifel  unterliegen,  dafs  mit  der  absichtlich 
zu  therapeutischen  Zwecken  vorgenommenen  Blutentziehung,  dem  Ader- 
lafs,  eine  sehr  tiefgreifende  Einwirkung  auf  dem  Qesamtorganismus 
ausgeübt  wird: 

1.  wirkt  die  Fortnahme  einer  gewissen  Menge  von  Blut  er- 
leichternd auf  die  Arbeitskraft  des  Herzens,  und  zwar  nicht  nur 
dadurch,  dafs  eben  dieses  Blutquantum  der  Gesamtmasse  des  Blutes 
entzogen  wird,  sondern 

2.  in  vielleicht  noch  höherem  Grade  dadurch,  dafs  die  zurück- 
bleibende Blutmasse  in  der  geschilderten  Weise  durch  Flüssigkeits- 
übertritt verdünnt  und  hierdurch  die  innere  Reibung  des 
Blutes  verringert  wird.  Bei  allen  Stauungszuständen  im  Girkulations- 
flgrstem,  die  durch  Veränderungen  am  Herzen  oder  an  der  Lunge  be- 

0T»witx,  Kliniiche  Pathologie  des  Blutes.  10 


146  ^^^*  Kapitel. 

dingt  sind  und  auf  einer  Erlahmung  der  Muskelkraft  des  Herzens  be- 
ruhen, kommt  diese  blutyerdünnende  Wirkung  des  Aderlasses  in  deut- 
lichster Weise  zur  Geltung. 

Man  hat  neuerdings  versucht,  nach  dem  Vorgange  der  Physio- 
logen diese  innere  Reibung  oder  „Viskosität^  des  Blutes  auch  am 
Krankenbette  durch  direkte  Messung  zu  bestimmen,  und  Hirsch  und 
Beck  haben  einen  für  klinische  Zwecke  brauchbaren  Apparat  zur  Messung 
der  Viskosität  angegeben.  Die  von  diesen  Autoren,  sowie  von  Jacobi, 
ferner  von  Schreiber  und  Hagenberg  mitgeteilten  Untersuchungs- 
ergebnisse bringen  in  Bezug  auf  die  Veränderungen  des  Blutes  nach 
Aderlässen  lediglich  eine  Bestätigung  def  altbekannten  Thatsache,  dafs 
durch  die  Verdünnung  des  Blutes  die  innere  Reibung  vermindert  und 
der  Blutumlauf  erleichtert  wird. 

3.  Mit  diesen  Änderungen  Hand  in  Hand  geht  eine  Verstärkung 
der  Urinsekretion,  die  zum  Teil  auf  die  Wasserzunahme  im  Blute, 
zum  Teil  auf  die  Verbesserung  der  Blutzirkulation  zurückzufuhren  ist. 

4.  Bei  dem  Übertritt  von  Flüssigkeiten  in  das  Blut  ist  zu  be- 
rücksichtigen, dafs  die  Gewebsflüssigkeiten  anscheinend  in  erster  Linie 
von  solchen  Geweben  aus  einströmen,  wo  überschüssige  Mengen 
von  Flüssigkeit  angehäuft  sind,  und  wir  können  uns  hieraus  das 
oft  so  frappante  Zurückgehen  eines  Lungenödems  bei  Pneumonie  etc. 
nach  einem  Aderlasse  erklären.  Nicht  minder  wichtig  ist  diese  Wirkung 
auf  in  den  Geweben  angehäufte  Giftstoffe,  die  bei  urämischen  Zu- 
ständen durch  den  Aderlafs  in  die  Blutbahn  eingeschwemmt  und  durch 
den  Urin  ausgeschieden  werden,  wobei  durch  eine  reichliche  Infusion 
von  Eochsalzwasser  die  Ausscheidung  ganz  unzweifelhaft  wesentlich  be- 
fordert wird. 

5.  Die  anregende  Wirkung  des  Aderlasses  auf  die  regenerative 
Thätigkeit  des  Knochenmarkes  ist  ebenfalls  zu  therapeutischen 
Zwecken  z.  B.  bei  Chlorose  erprobt  worden. 

Anämien  durch  chronische  Blutverluste. 

Gegenüber  den  zumeist  vorübergehenden  Zuständen  von  Blutarmut 
nach  einmaligen  stärkeren  Blutverlusten  nehmen  die  Anämien  nach 
kleineren  wiederholten  oder  längere  Zeit  hindurch  kontinuierlich  fort- 
gesetzten Blutungen  eine  wesentlich  verschiedene  Stellung  ein. 

Solche  Blutungen  können  nach  aufsen  zu  Tage  treten  bei  recidi- 
vierendem •Nasenbluten,  Hämoptoe,  bei  Haut-  und  Schleimhaut- 
blutungen infolge  von  Hämophilie  oder  hämorrhagischer  Diathese,  bei 
verschiedenen  Uterinleiden,  bei  Hämorrhoiden  u.  s.  w.,  oder  sie 
können  an  der  Oberfläche  der  Schleimhaut  der  grofsen  serösen  Höhlen 
und  aus  ulcerativen  oder  neoplastischen  Veränderungen  an  irgend  einem 
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Teile  des  Intestinaltractus  stammen  und  daher  lange  Zeit  hindurch  un- 
erkannt bleiben.  Einen  ähnlichen  Einflafs  können  aber  auch  wieder- 
holte operative  Eingriffe,  die  mit  Blutverlust  verbunden  sind,  ausüben, 
und  auch  bei  den  fortgesetzten  Blutentziehungen,  welche  eine  gröfsere 
Zahl  von  Anchylostoraen  durch  Ansaugen  in  der  Duodenalschleim- 
haut  bewirken,  beruht  der  anämisierende  Einflufs  wenigstens  zum  Teil 
auf  diesen  protrahierten  Blutverlusten. 

Das  Hauptmoment  bei  diesen  ätiologischen  Faktoren  liegt  in 
der  Dauer  ihrer  Einwirkung.  Kleine  Blutverluste  werden,  wie 
wir  sahen,  von  sonst  gesunden  Individuen  schnell  wieder  ausgeglichen; 
wiederholen  sich  dieselben  aber  in  kurzen  Zwischenräumen  eine  gewisse 
Zeit  hindurch,  so  wird  die  Blutneubildung  insufficient,  und  es  ent- 
wickelt sich  ein  Zustand  chronischer  Anämie. 

Über  das  Mafs,  bis  zu  welchem  kleinere  Blutverluste  vom  ge- 
sunden Menschen  ertragen  werden,  ohne  dafs  die  Blutmischung  jenseits 
der  physiologischen  Grenze  absinkt,  lassen  sich  keine  irgendwie  sicheren 
Zahlenangaben  machen.  Denn  erstens  dürfte  man  selten  in  der  Lage 
sein,  auch  nur  annähernd  die  Quantität  des  ergossenen  Blutes 
bei  den  erwähnten  Individuen  zu  bestimmen;  zweitens  fehlt  häufig 
genug  ein  sicherer  Anhalt  für  den  Beginn  der  Blutungen,  und 
endlich  kommt  noch  der  im  Spezialfall  zumeist  unkontrollierbare  Ein- 
flufs der  Grundkrankheit  auf  die  Zusammensetzung  des  Blutes  hinzu. 
Denn  selbst  bei  dem  protrahierten  Aderlafs,  welchen  eine  gröfsere 
Menge  von  Dochmien  ihrem  sonst  gesunden  Wirte  bereitet,  spielen 
wahrscheinlich  noch  andere  schädigende  Wirkungen  neben  dem  Blut- 
verluste eine  Rolle. 

Ganz  unkontrollierbar  ist  natürlich  der  Einflufs  der  Blutungen 
aus  den  Verdauungsorganen,  welche  in  dieser  Gruppe  der  Anämien  der 
Frequenz  nach  einen  breiten  Raum  einnehmen,  und  bei  welchen  weder 
der  Beginn  der  Blutungen  noch  die  Quantität  des  ergossenen  Blutes 
irgendwie  sicher  zu  bestimmen  sind. 

Dafs  bei  gesunden  Individuen  der  Hämatopoäsis  eine  erhebliche 
Kraft  zuzusprechen  ist,  darf  wohl  aus  den  Tierversuchen  Quincke 's 
geschlossen  werden,  welcher  Hunden  im  Verlaufe  von  4 — 5  Monaten 
durch  successive  Blutentnahmen  das  Doppelte  der  gesamten  Blutmenge 
entzog,  die  von  den  Tieren  vollständig  ersetzt  wurde. 

Die  YerBnderungen  der  Blatmischung  bei  dieser  Gruppe  der 
Anämie  prägen  sich  in  leicht  verständlicher  Weise  nach  drei  Richtungen 
hin  aus: 

1.  Der  Eiweifsgehalt  des  Blutes  nimmt  in  beträchtlichem 
Mafse  ab,  nicht  allein  infolge  von  Verminderung  der  Zahl  der  roten 
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Blutkörperchen,  sondern  auch  das  Serum  wird  erheblich  wasser- 
reicher und  trägt  dadurch  zur  Verminderung  des  Gesamt-Eiweifs- 
gehaltes  bei.  Man  findet  also  bei  der  Untersuchung  eines  derartig 
anämischen  Blutes  Herabsetzungen  des  spezifischen  Gewichtes  oder  der 
Trockensubstanz  des  Blutes  sowie  des  isolierten  Serum. 

2.  Die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  ist  in  verschieden 
starkem  Mafse  herabgesetzt,  je  nach  der  Dauer  und  der  Schwere 
der  Erkrankung.  Der  Hb-Gehalt  der  einzelnen  roten  Blutkörperchen 
kann  dabei  in  leichteren  Fällen  ganz  oder  annähernd  normal  sein,  in 
schwereren  Fällen  ist  derselbe  nicht  nur  im  ganzen,  sondern  auch  relativ 
herabgesetzt 

3.  Bei  den  meisten  einigermalsen  ausgesprochenen  Formen  der- 
artiger Anämien  treten  morphologische  Veränderungen  der  roten 
Blutkörperchen  auf,  bestehend  in  Poikilocytose,  Mikro-  und  Makrocytose. 
Polychromatophilie  und  vereinzelte  kernhaltige  rote  Blutkörperchen 
treten  häufig  auf. 

Diese  Form  der  Anämie  repräsentiert  diejenige  Blutmischnng^ 
welche  man  am  häufigsten  unter  dem  Einfluls  irgend  einer  schädigen* 
den  Einwirkung  entstehen  sieht,  und  wir  werden  ihr  daher  auch  bei 
den  verschiedensten  Kapiteln  bei  der  Besprechung  solcher  Krankheiten, 
welche  zu  Blutarmut  führen,  wieder  begegnen.  Ihre  Entstehung  ist 
bei  chronischen  Blutungen  der  Hauptsache  nach  auf  den  Eiweifs- 
verlust  zurückzuführen,  welchen  das  Blut  durch  die  wiederholten  Ver- 
luste an  seinem  Bestände  erleidet  Der  Ersatz  der  roten  Blutkörper- 
chen kann  bei  längerer  Dauer  dieser  Verluste  nicht  mehr  durch  Be^ene- 
ration  normaler  Blutzellen  gedeckt  werden;  dieselben  erleiden  morpho- 
logische Veränderungen  und  sind  von  subnormalem  Hb  Gehalt,  die 
Blutflüssigkeit  aber,  welche  als  Ei*satz  des  verlorenen  den  Gefafsen 
zuströmt,  ist  wasserreicher  als  das  Blutplasma  und  vermag  somit 
bei  fortwährend  erneuten  Blutverlusten  nur  in  ungenügender  Konzen- 
tration das  Blutvolumen  wieder  herzustellen.  Ganz  sicher  dürfte  end- 
lich die  mangelhafte  Blutmischung  auch  zu  einer  ungenügenden  Ernäh- 
rung der  blutbildenden  Organe  fuhren  und  die  Produktion  neuer  roter 
Blutkörperchen  an  Zahl  und  Qualität  beeinträchtigen. 

Diese  Anämien  nun  können  längere  Zeit  hindurch  in  mittlerer 
Schwere  bestehen  und  nach  Beseitigung  der  kausalen  Schädigung,  also 
nach  dem  Aufhören  der  Blutverluste,  in  Heilung  übergehen.  In 
manchen  Fällen  jedoch  entwickelt  sich  aus  derartigen  chronischen 
Blutungen  ein  schwereres  Krankheitsbild.  Es  scheint,  als  ob  durch 
die  fortgesetzte  quantitativ  und  qualitativ  ungenügende  Blutneubildong 
die  Fähigkeit  für  normale  Regeneration  desselben  verloren  gehen  kann, 
und  man  sieht  daher  im  Anschlufs  an  protrahierte  Blutungen  jene 
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Formen  schwerater  Anämien  auftreten,  welche  in  meist  sehr  chroni- 
schem Verlaufe  wohl  temporäre  Besserungen,  aber  im  allgemeinen 
doch  fortschreitende  Degeneration  des  Blutes  zeigen,  zu  schwersten 
Schädigungen  des  ganzen  Organismus  und  zum  exitus  letalis  fuhren 
können. 

Man  mufs  bei  dem  Versagen  aller  diätetischen  und  medikamen- 
tösen Therapie  in  solchen  Fällen  annehmen,  dafs  die  unvollkommene 
Neubildung,  in  welcher  die  blutbildenden  Organe  durch  längere  Zeit 
hindurch  beharrt  haben,  zu  einer  krankhaften  Richtung  in  dieser 
Thätigkeit  geführt  haben,  welche  später  trotz  aller  Therapie  persistiert, 
ähnlich  wie  wir  es  von  anderen  fehlerhaften  Richtungen  des  Stoff- 
wechsels (Fettsucht,  Diabetes  etc.)  annehmen. 

Leukocyten.  Das  Verhalten  der  Leukocyten  ist  in  den  ver- 
schiedenen Stadien  wechselnd.  Man  findet  bei  Kranken,  deren  Anämie 
infolge  wiederholter  Blutungen  erst  jüngeren  Datums  ist,  häufig  Ver- 
mehrung der  Leukocyten,  und  zwar  der  neutrophilen  Formen,  meist  in 
geringer  Stärke.  In  den  späteren  Stadien  schwerer  Anämien,  wenn 
sich  die  Zeichen  hochgradiger  Degeneration  im  Blute  bemerkbar  machen, 
sind  die  Leukocyten  zumeist  spärlich,  in  subnormalen  Zahlen  vorhanden, 
Remissionen  im  ganzen  Krankheitsbilde  bringen  hier  Schwankungen 
hervor,  auf  welche  beim  Kapitel  der  schweren  primären  Anämien  näher 
eingegangen  ist. 

Regeneration.  Wenn  sich  infolge  wiederholter  Blutungen  ein 
einigermafsen  schwerer  Zustand  von  Anämie  entwickelt  hat,  so  erfolgt 
die  Regeneration  des  Blutes  stets  beträchtlich  langsamer  als  nach  ein- 
maligem, wenn  auch  schwerem  Blutverlust.  Auch  hier  ist  die  Regene- 
ration an  die  allgemeinen  konstitutionellen  Verhältnisse  gebunden. 
Eine  wichtige  Rolle  spielt  die  Nahrungsaufnahme  und  Assimilations- 
fähigkeit für  die  Nährstofie,  und  in  letzter  Instanz  hängt  die  Möglichkeit 
der  Regeneration  und  die  Zeitdauer  bis  zum  Eintritt  der  Wiederher- 
stellung naturgemäfs  von  dem  die  Blutungen  veranlassenden  Grund- 
leiden ab. 

Im  allgemeinen  läfst  sich  bezüglich  der  völligen  Wiederherstellung 
der  Blutmischung  so  viel  sagen,  dafs  die  Chancen  für  dieselbe  um  so 
ungünstiger  werden,  je  länger  der  anämische  Zustand  besteht;  und  auch 
die  Zeit,  welche  bis  zum  Eintritt  dieser  Ausgleichung  nötig  ist»  ver- 
längert sich  mit  der  Dauer  der  Erkrankung. 

Einige  Beispiele  eigener  Beobachtung,  welche  gleichzeitig  die  Be- 
schaffenheit des  Blutes  auf  der  Höhe  der  Erkrankung  deutlich  illu- 
strieren, zeigen  die  Verhältnisse  desselben  während  der  Regenerations- 
periode. 
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1.  Ein  25  Jahre  altes  Dienstmftdchen  K.  von  kr&ftiger  Stator,  reichlichem  Fett- 
polster, litt  seit  längerer  Zeit  an  Hagenblutungen  infolge  von  ulcus  yentricnli.  Irgend 
eine  Komplikation  lag  nicht  vor;  die  Behandlung  wurde  wesentlich  mit  Eisenchlorid 
and  Milchdiät  geführt.  Die  im  An&ng  bestehenden  deutlichen  Zeichen  von  Anämie, 
Blässe,  Herz-  und  Gefäfsgeräusche  u.  s.  w.  besserten  sich  im  Laufe  der  Behandlung. 
Die  Untersuchung  ergab: 


Datum 

Körper- 
gewicht 
Kilo 

18./11.  93 

56,5 

23./1I.  93: 

57,0 

1./12.  93. 

57,75 

8./12.  93: 

59,25 

12./12.  93 

59,50 

Rote  Blut^      __  ._     _-  ^ 

körperehen     WeiÜBe  Blut- 

Millionen         Wrpcrehen 


2,075 


3,775 

3,8 


4000 


4350 


5000 


Trocken- 

Trocken- 

SDbsUDX  de* 

Bubstans  des 

Blute« 

Serum 

12,70<'/o 

8,70»/, 

13,670/, 

8,92»,, 

14,62»/, 

9,44«/, 

14,88»/. 

9,58»/, 

15,59«/, 

9,81»/. 

Die  Patientin  verliefs  hier  aus  äufseren  Grfinden  die  Klinik.  Sie  hatte  im 
Zeitraum  von  etwas  über  drei  Wochen  drei  Kilo  an  Körpergewicht,  1,725 
Millionen  rote  Blutkörperchen  und  fast  3^/^  an  Trockensubstanz  des 
Blutes  zugenommen,  und  zwar  ergab  die  Untersuchung  des  Serum,  dafs  der  Eiweifs- 
gehalt  desselben  um  I^/q  gestiegen  war,  mithin  eiuen  beträchtlichen  Anteil  an  der 
Gesamtzunahme  an  fester  Substanz  hatte.  Gleichzeitig  liefs  sich  hieraus  durch 
approximative  Schätzung  entnehmen,  dafs  mit  den  so  zahlreich  neu  gebildeten  roten 
Blutkörperchen  der  fib-G ehalt  des  Blutes  anscheinend  nicht  völlig  Schritt  gehalten  hatte. 

2.  Das  17  Jahre  alte  Dienstmädchen  D.  litt  an  schwerer  Anämie  infolge  von 
nlcns  yentriculi. 
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54,2 

4,3 

16,8  •/, 

9,76»/, 

n 

21.;2.  94 

n 

n 

55,2 

4,7 

18,15»/, 

9,73»/, 

Diese  Kranke  zeigte  also  im  Beginne  eine  sehr  erhebliche  Verminderung  des 
Gesamteiweifsgehaltes  bei  relativ  nicht  so  starker  Verminderung  der  Zahl  der  roten 
Blutkörperchen,  und  das  Serum  war  in  seiner  Konzentration  um  2^/^  herabgesetzt 
Bei  dem  sehr  schnell  und  günstig  verlaufenden  Falle  stieg  mit  der  Verbesserung  der 
allgemeinen  Ernähmngs Verhältnisse,  die  sich  in  dem  stetig  zunehmenden  Körper- 
gewichte ausdrückte,  der  EiwelTsgehalt  des  Gesamtbin tes  mit  einer  kurzen  Unter- 
brechung stetig  an,  und  zwar  in  stärkerem  Grade,  als  man  nach  dem  Anwachsen  der 
Zahl  der  roten  Blutkörperchen  hätte  vermuten  soUen.  Gleichzeitig  nahm  das  Serum 
zwar  nicht  ganz  stetig,  aber  doch  im  ganzen  um  1,4  ^/^  an  festen  Bestandteilen  zu. 

3.  Die  30  Jahre  alte  Frau  B.  litt  seit  einigen  Wochen  an  Magenschmerzen 
mit  wiederholtem  Blutbrechen;  sie  war  sehr  blafs  und  wies  die  Symptome  eines  Ulcus 
ventriculi,  ohne  bemerkenswerte  Komplikationen  auf.    Sie  zeigte: 
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4.8 

22./5.  94; 

;                   — 

4,2 



24, /5.  94: 

70,5 

4,9 

19,0  % 

10,08  «/o 

Auch  bei  dieser  Frau  bestand  eine  hochgradige  Herabsetzung  des 
EiweiXsgehalts  des  Blutes  und  des  Serum  mit  stai*ker  Oligocythämie; 
es  fanden  sich  reichlich  Poikilocyten  und  Mikrocyten.  Die  Regene- 
ration erfolgte  hier  in  einer  verhältnisraäfsig  schnellen  Weise  derart, 
dafs  nach  zwei  Wochen  die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  um 
mehr  als  2  Millionen  zugenommen  hatte  und  der  Trockenrück- 
stand des  Blutes  um  2,6 ^/^  gestiegen  war.  Auch  hier  zeigte  sich 
eine  besonders  starke  Zunahme  des  Serum-Trockenrückstandes  um 
1,7  ^/q;  und  auch  aus  den  prozentischen  Zahlen  dieses  Beispiels  geht 
hervor,  dafs  der  Hb-Gehalt  nicht  proportional  mit  der  Zahl  der  roten 
Blutkörperchen  angestiegen  war.  Jedenfalls  steht  bei  dieser  Kranken 
die  beträchtliche  Zunahme  des  Körpergewichts  (12  Pfund)  mit  der  Ver- 
besserung der  Blutmischung  in  engem  Zusammenhange,  da  sie  in  der 
sichersten  Weise  eine  mehr  als  reichliche  Resorption  und  Assimilation 
der  Nährstoffe  anzeigt. 

Allerdings  liefert  die  Zunahme  des  Körpergewichts,  wie 
aus  späteren  Beispielen  ersichtlich,  durchaus  keinen  sicheren  An- 
haltspunkt für  die  Aufbesserung  der  Blutmischung,  denn 
erstens  kann  es  sich  bei  der  Gewichtszunahme  lediglich  um  Aufspeiche- 
rung von  Fett  handeln,  und  zweitens  wird  auch  bei  nachweisbar  reich- 
licher Stickstofiretention  im  Körper  das  Blut  keineswegs  immer  des 
neu  gewonnenen  Eiweifses  teilhaftig.  Man  kann  daher  keinesfalls  aus 
der  Zunahme  des  Körpergewichtes  an  und  für  sich  bei  derartigen  Zu- 
ständen ohne  weiteres  Rückschlüsse  auf  die  Verbesserung  der  Blut- 
beschaffenheit ziehen. 

2.  Bie  Entstehung  von  Anämien  durch  Blatgifte. 

Wie  wir  bei  der  Besprechung  der  Physiologie  der  roten  Blut- 
körperchen sehen,  hat  jede  dieser  Zellen  eine  gewisse  mittlere  Lebens- 
dauer, und  unablässig  findet  ein  Zerfall  der  verbrauchten  Zellen  in  der 
Leber  statt,  deren  Umwandlungsprodukte  zum  Teil  mit  der  Galle  aus- 
geschieden werden. 

Es  ist  nun  ohne  weiteres  klar,  dafs,  wenn  durch  Einwirkung  schäd- 
licher Stoffe  eine  mehr  als  normale  Menge  von  roten  Zellen  zu  Grunde 
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geht,  ein  Defizit  in   der  Qesamtzahl  dieser  Zellen  in  der  Zirkulation, 
d.  h.  eine  Anämie  eintreten  mufs. 

In  der  Wirklichkeit  liegen  allerdings  diese  Verhältnisse  nicht  so 
einfach,  denn  der  gesunde  Organismus  verfägt  über  eine  so  erhebliche 
Reserve  von  roten  Blutkörperchen  im  Knochenmarke,  dafs  eine 
vorübergehende  mäfsige  Steigerung  des  Blutkörperchenzerfalls  alsbald 
durch  vermehrte  Einfuhr  von  neuen  Zellen  ausgeglichen  wird  und  somit 
keine  Veränderung  der  Blutzusammensetzung  bewirkt. 

In  der  Pathologie  spielen  daher  die  Blutgifte  nur  dann  eine 
wichtige  Rolle,  wenn  sie  entweder  bei  einmaliger  oder  doch  kurze 
Zeit  dauernder  Einwirkung  eine  grofse  Intensität  der  Gift- 
wirkung entfalten,  oder  wenn  sie  bei  geringer  Intensität  längere 
Zeit  hindurch  ihre  deletäre  Wirkung  auf  die  Blutzellen  ausüben. 

Dafs  eine  einmalige  Vergiftung  z.  B.  mit  Kalichloricum  eine 
enorme  Zerstörung  von  Blutzellen  und  eine  schwere  Oligocythämie  er- 
zeugt, ist  ohne  weiteres  verständlich,  wir  werden  die  Blutgifte  dieser 
Art  im  Zusammenhange  später  (Kap.  XVII)  besprechen. 

Für  die  Ätiologie  der  Anämien  handelt  es  sich  aber  weniger  um 
die  verhältnismäfsig  seltenen  Fälle  von  einmaliger  Einwirkung  der  be- 
kannten schweren  Blutgifte,  als  um  Schädigungen  der  Blutzellen  durah 
Gifte,  welche  zum  Teil  im  Körper  selbst  produziert  werden  und  weniger 
durch  ihre  Toxicität,  als  durch  die  Dauer  ihrer  Wirkung  gefährlich 
werden. 

Zuerst  von  Silbermann  (1886),  später  von  Stadelmann,  Heinz, 
Ehrlich,  Bignami,  Dionisi,  W.  Hunter,  Schaumann,  Tall- 
quist  u.  a.  wurde  gezeigt,  dafs  durch  andauernde  Einwirkung  von 
Blutgiften  bei  Tieren  schwere  anämische  Zustände  erzeugt  werden,  die 
manche  Ähnlichkeit  mit  den  schweren  Anämien  des  Menschen  haben 
können,  und  es  kann  heute  keinem  Zweifel  mehr  unterliegen,  dafs  Gifte 
im  weitesten  Sinne  des  Wortes  die  allerwichtigste  Rolle  bei  der  Ent- 
stehung der  Anämien  spielen. 

Wie  wir  bei  den  speziellen  Besprechungen  der  einzelnen  Organ- 
Erkrankungen  sehen  werden,  spielen  Blutgifte  bei  folgenden  Krankheiten 
eine  anämisiei*ende  Rolle: 

1.  bei  vielen  Infektionskrankheiten,  (besonders  Sepsis,  Schar- 
lach, Syphilis  etc.), 

2.  bei  chronischen   Vergiftungen  (mit  Blei,  Arsen,  Queck- 
silber etc.), 

3.  bei  der  Anwesenheit  von  Darmschmarotzern  (Bothriocepha- 
lus  latus), 
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4.  bei  vermehrter  Zersetzung  des  Darminbaltes  und  Eopro- 
stase, 

5.  bei  bösartigen  Geschwülsten. 

Die  Wirkungsweise  der  Blutgifte. 

1.  Können  Giftstoffe,  wenn  sie  in  kleinen  Dosen  zur  Wirksamkeit 
gelangen,  die  roten  Blutkörperchen  in  der  Zirkulation  selbst 
intakt  lassen,  dagegen  einen  deletären  Einfiufs  dergestalt  auf  sie 
aasüben,  dafs  diese  Zellen  in  der  Leber,  der  Milz  und  dem  Enochen- 
marke  in  vermehrtem  Mafse  zu  Grunde  gehen,  ohne  dafs  es  also 
zu  einer  direkten  Lysis  mit  Austritt  von  Hämoglobin  in  das  Plasma 
kommt.  Bei  manchen  dieser  Stoffe  geht  mit  dieser  Wirkung  eine  Ver- 
änderung des  Hämoglobins,  z.  B.  in  Methämoglobin,  vor  sich.  Diesen 
ersten  Modus  der  Giftwirkung  auf  die  roten  Blutkörperchen  möchte  ich 
als  „plasmotrope^'  Wirkung  charakterisieren. 

2.  Können  die  Giftstoffe  eine  direkte  Auflösung  der  roten 
Blutkörperchen  in  der  Zirkulation  mit  Hämoglobinämie  und 
ihren  Folgeerscheinungen  hervorrufen,  ein  Vorgang,  den  man  als 
„Plasmolysis"  bezeichnet. 

Viele,  wenn  nicht  die  meisten  Blutgifte  haben  nun  die  Eigenschaft, 
in  kleinen  Mengen  lediglich  plasmotrope  Wirkung  zu  entfalten,  und 
können,  wie  z.  B.  Tallquist  bei  Pyrodin  gezeigt  hat,  durch  fortdaueinde 
Einwirkung  zu  schwersten  Anämien  führen,  ohne  dafs  bei  richtiger 
Bemessung  der  Dosis  eine  wirkliche  Plasmolysis  im  Blute  selbst  zu- 
stande kommt,  und  ähnlich  verhält  es  sich  mit  sehr  vielen  anderen 
unserer  bekanntesten  Blutgifte,  die  in  kleinen  Dosen  lediglich  einen 
vermehrten  Untergang  der  geschädigten  Blutzellen  in  den  erwähnten 
Organen  und  nur  in  grölseren  Dosen  Hämoglobinämie  mit  ihren  Folgen 
bewirken. 

Es  giebt  aber  auch  rein  plasmotrope  Gifte,  welche  in  den 
stärksten  Dosen,  soweit  sie  beim  Menschen  überhaupt  zur  Ein- 
wirkung gelangen,  nicht  zur  Plasmolyse  in  der  Blutbahn  führen, 
sondern  lediglich  eine  Degeneration  des  Protoplasma  bewirken,  welche 
zu  vermehrtem  Untergange  der  Zellen  in  den  Organen  führt. 

Der  Typus  eines  solchen,  rein  plasmotrop  wirkenden  Giftes  ist 
das  Blei,  soweit  das  Blut  des  Menschen  in  Frage  kommt,  denn  dieses 
Gift,  welches  schon  in  kleinen  (medizinischen)  Mengen  zu  körniger 
Degeneration  der  roten  Blutkörperchen  fuhrt,  bewirkt  selbst  in 
den  schwersten  Fällen  von  Bleivergiftung,  wenn  ein  enormer  Prozent- 
satz von  roten  Blutzellen  ergriffen  ist,  keine  Plasmolyse  im  cirkulieren- 
den  Blute,  sondern  lediglich  einen  vermehrten  Untergang  der  veränderten 
roten  Blutzellen  in  den  Organen. 
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Die  Gifte  selbst  sind  zum  gröfsten  Teile  ihrer  chemischen  Zu- 
sammensetzung nach  noch  nicht  sicher  bekannt.  Bei  den  Infektions- 
krankheiten sind  es  die  Stoffwechselprodukte  der  Bakterien,  bei 
Bothriocephalus  -  Infektion  ebenfalls  die  Stoflfwechselprodukte  dieses 
Schmarotzers,  bei  intestinaler  Infektion  die  aus  den  Ingestis,  speziell  den 
Eiweüsstoflfen  durch  Bakterien  abgespaltenen  Ptoma'ine,  von  denen 
einige  genauer  studiert  sind.  Ganz  unbekannt  dagegen  sind  z.  Z.  noch 
die  deletären  Produkte  bösartiger  Tumoren,  die  man  lediglich 
aus  ihrer  Wirksamkeit  erschliefsen  kann. 

Manche  dieser  Gifte  sind  lediglich  Blutgifte,  d.  h.  schädigen 
nur  die  Blutzellen,  ohne  die  anderen  Organe  anzugreifen,  andere  Gifte 
wiederum  können  neben  der  Zerstörung  der  Blutzellen  eine  Er- 
höhung des  Eiweifszerfalles  im  ganzen  bewirken,  drittens  giebt 
es  Krankheiten,  bei  denen  die  äuTsersten  Grade  von  Kachexie  zustande 
kommen,  ohne  dafs  die  geringsten  Spuren  von  deletärer  Einwirkung 
auf  die  Blutzellen  zu  konstatieren  sind. 

Einen  der  interessantesten  Typen  dieses  wechselvoUen  Verhaltens 
repräsentiert  das  Carcinom,  bei  dem  wir  alle  drei  verschiedenen 
Formen  der  Giftwirkung  beobachten  können,  denn  es  giebt  erstens 
Krebskranke,  bei  denen  in  ganz  auffälliger  Weise  in  erster  Linie  die 
roten  Blutkörperchen  der  Degeneration  anheimfallen^  und  zwar  zu  einer 
Zeit,  wo  sonstige  ausgeprägte  Zeichen  des  vermehrten  Eiweifszerfalles 
noch  vollständig  fehlen  —  Fälle,  die  nebenbei  der  Diagnose  häufig  die 
grölsten  Schwierigkeiten  bereiten. 

Es  giebt  zweitens  Krebskranke,  bei  denen  die  protoplasma- 
zerstörende Wirkung  sich  ganz  parallel  in  deutlicher  Anämie  und  all- 
gemeiner Kachexie  ausprägt,  und  wir  finden  drittens  nicht  selten 
Krebskranke  in  den  höchsten  Graden  des  Marasmus,  deren  Blutbeschaffen- 
heit nur  in  ganz  geringer  Weise  gelitten  hat. 

Ähnliche  Beobachtungen  über  das  verschiedene  Verhalten  des 
Blutes  lassen  sich  bei  allen  anderen  derartigen  Giften  machen.  So 
haben  z.  B.  Schaumann  und  Tallquist  bei  ihren  interessanten  Be- 
obachtungen über  die  Giftwirkungen  des  Bothriocephalus  latus  gefunden, 
dafs  zahlreiche  Menschen  lange  Jahre  hindurch  den  schädlichen  Band- 
wurm beherbergen  können,  ohne  anämisch  zu  werden,  trotzdem  diese 
Bandwürmer,  wie  sich  experimentell  nachweisen  liefs,  deutliche  toxische 
Eigenschaften  besafsen.  Andere  Träger  dieses  Wurmes  dagegen  er- 
krankten in  ganz  excessiver  Weise  an  schwerer  Anämie. 

Ahnliche  Beobachtungen  konnten  wir  auch  bei  einem  der  häufigsten 
Blutgifte  aus  der  anorganischen  Chemie,  nämlich  dem  Blei  machen, 
das  bei  zahllosen  Malern,  Schriftsetzern  und  sonstigen  Bleiarbeitem  zur 
Resorption  kommt,  dabei  immer  eine  gröfsere  oder  geringere  Zahl  von 
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roten  Blutkörperchen  degenerativ  verändert,  aber  doch  nur  bei  einem 
gewissen  Prozentsatz  zu  einer  wirklichen  Verschlechterung  der  Blut- 
mischung, d.  h.  zur  Anämie  führt. 

Während  man  bei  Krebskranken  daran  denken  könnte,  dafs  diese 
verschiedene  Wirksamkeit  der  Gifte  auf  das  Blut  in  einer  Verschieden- 
heit der  Toxicität  bei  den  einzelnen  Fällen  oder  auf  Verschiedenheiten 
in  der  Resorption  der  Oifte  beruhen  kann,  so  ist  dies  für  die  letzt- 
erwähnten Beispiele  nicht  denkbar,  vielmehr  muXs  die  Erklärung  für 
das  verschiedenartige  Verhalten  des  Blutes  auf  die  Resistenz  der 
Blutkörperchen  selbst  bezogen  werden. 

Ebenso  wie  die  Zusammensetzung  des  Blutes  starke  individuelle 
Verschiedenheiten  aufweist,  zeigt  sich  auch  seine  Widerstandsfähig- 
keit gegen  Gifte  aller  Art  individuell  aulserordentlich  ver- 
schieden, und  gerade  diese  Eigentümlichkeit  bildet  eine  wichtige  That- 
Sache,  welche  uns  bei  allen  Kapiteln  der  verschiedenen  Formen  von 
Anämie  wieder  begegnet.  Wir  beobachten,  dafs  Menschen  anämisch 
werden  durch  Schädlichkeiten,  welche  eine  grofse  Menge  von  anderen 
Menschen  ohne  jede  Schädigung  ertragen,  und  es  ergiebt  sich  daher 
die  eigentümliche  Thatsache,  dafs  z.  B.  perniciöse  Anämien  ganz  ver- 
einzelt auf  Grund  solcher  Schädigungen  auftreten  können,  welche  allem 
Anscheine  nach  eine  ziemlich  weite  Verbreitung  haben,  so  dafs  sich 
ganz  von  selbst  bei  derartigen  Fällen  die  Frage  aufdrängt,  wie  es 
gekommen  ist,  dafs  gerade  dieser  eine  Mensch  so  schwer  erkrankt  ist, 
während  aller  Wahrscheinlichkeit  nach  viele  andere  die  gleiche  Schäd- 
lichkeit ohne  Alteration  des  Blutes  ertragen. 

Diese  sehr  naheliegende  Frage  spielt  in  der  That  in  der  Litteratur 
der  Anämien  eine  grofse  Rolle,  und  man  hat  infolgedessen  manche 
zuverlässige  Beobachtung  über  Giftwirkung  auf  das  Blut  aus  dieser 
Erwägung  in  Zweifel  gezogen.  Meiner  Ansicht  nach  sehr  mit  Unrecht, 
denn  wir  begegnen  hier  doch  nur  derselben  Thatsache,  welche  in  allen 
Gebieten  der  Pathologie  anerkannt  ist,  dafs  gleiche  Schädlichkeiten 
individuell  aufserordentlich  verschiedenartig  wirken,  wobei 
ich  nur  an  die  aufserordentlich  verschiedene  Empfänglichkeit  der 
Menschen  gegenüber  Infektionsstoffen  zu  erinnern  brauche. 

Wie  man  sich  diese  verschiedene  Resistenz  der  Blutzellen  gleichen 
Giften  gegenüber  nach  ihrem  eigentlichen  Wesen  erklären  soll,  ist  sehr 
schwierig  zu  sagen. 

Es  liegt  nahe,  bei  manchen  dieser  Gifte  an  eine  Gewöhnung 
oder  eine  Immunisierung  durch  successive  Verstärkung  der  resor- 
bierten Giftmengen  zu  denken,  und  hierfür  sprechen  z.  B.  die  Beobach- 
tungen von  Tallquist  bei  der  Pyrodin -Vergiftung  von  Tieren,  welche 
ergaben,  dals  zur Snj^llmMtjnp 31iitdegeneration  bei  fortgesetzter Ver- 
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giftung  eines  und  desselben  Tieres  nach  kurzer  Frist  die  anfänglich 
wirksamen  toxischen  Dosen  unwirksam  werden  und  nur  durch  eine 
Steigerung  der  Dosen  eine  weitere  Wirkung  erzielt  wird. 

Auf  der  anderen  Seite  mufs  berücksichtigt  werden,  dafs  es  Blut- 
gifte, z.  6.  bei  den  Infektionskrankheiten  giebt,  welche  mit  greiser 
Schnelligkeit  zur  Wirkung  gelangen,  ohne  dafs  eine  Immunisierung 
hat  stattfinden  können,  und  trotzdem  ist  die  Reaktion  der  Blutzellen 
bei  den  einzelnen  Menschen  aulserordentlich  verschieden. 

Bekannt  ist  ferner,  dafs  die  Reaktion  des  menschlichen  Blutes 
gegenüber  Giften  sehr  verschieden  ist  von  der  des  tierischen  Blutes, 
und  dafs  wiederum  die  einzelnen  Tierarten  untereinander  grofse 
Differenzen  hierin  zeigen. 

Für  die  Praxis  ist  aber  weniger  die  Frage  von  Wichtigkeit,  wo- 
durch eine  Erhöhung  der  Resistenz  der  Blutzellen  gegenüber  den  Giften 
zustande  kommt,  als  die  Frage,  wodurch  einzelne  wenige  Menschen 
eine  so  geringe  Resistenz  haben,  dafs  sie  auf  die  Einwirkung 
gewisser  weit  verbreiteter  Gifte  mit  einer  auffällig  schweren 
Anämie  reagieren. 

Beantworten  läfst  sich  diese  Frage  einstweilen  nicht,  die  That- 
sache  selbst  aber  ist  eine  der  wichtigsten  in  der  ganzen  Lehre  von 
den  Anämien. 

3.  Entstehung  von  An&mlen  dureh  mangelhafte  Ernährung 

oder  gesteigerten  Elweifsverlust« 

Es  ist  eine  alltägliche  Beobachtung,  dafs  Menschen,  welche  sich 
in  ungenügender  oder  unzweckmäfsiger  Weise  ernähren,  und  dabei 
schwere  Arbeit  verrichten,  ferner,  dafs  Menschen,  welche  infolge  mecha- 
nischer Behinderung  an  den  oberen  Teilen  des  Verdauungsapparates  in 
ihrer  Ernährung  leiden,  und  auch  andere  Kranke,  die  aus  besonderen 
Gründen  eine  zu  geringe  Nahrung  erhalten,  anämisch  werden,  ohne  daß 
eins  der  vorher  geschilderten  direkt  anämisierenden  Prinzipien  vorläge. 

Trotz  der  Häufigkeit  dieser  Beobachtungen  ist  aber  bis  heute  noch 
keine  Übereinstimmung  über  die  Entstehung  dieser  Anämien  vorhanden, 
und  ich  habe  daher  versucht,  durch  Experimente  neuerdings  diese  Frage 
nach  gewissen  Richtungen  hin  zu  klären. 

Das  Blut  bei  absoluter  Nahrungsentziehung. 

Wir  sind  bei  der  Frage  nach  der  Einwirkung  von  Nahrungsmangel 
auf  die  Zusammensetzung  des  Blutes  vorwiegend  auf  die  Resultate 
von  Beobachtungen  an  verschiedenartigen  Tieren  angewiesen, 
deren  Ergebnisse  hier  wie  auf  anderen  Gebieten  nur  mit  Vorsicht  auf 
die  menschliche  Pathologie  übertragen  werden  dürfen. 
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Die  hauptsächliche  Aufmerksamkeit  der  Untersucher  hat  sich  seit 
langer  Zeit  auf  die  Veränderungen  konzentriert,  welche  das  Blut  bei 
absolutem  Nahrungsmangel  mit  oder  ohne  Aufnahme  von 
Wasser  erleidet.  Von  den  früheren  Untersuchern  fanden  Thakrali, 
Davy,  Collard  de  Martigny  bei  hungernden  Tieren  eine  Wasser- 
abnahme des  Blutes,  und  Magendie  konstatierte  mit  zuverlässigen 
Methoden  bei  einer  zu  Tode  hungernden,  rotzkranken  Stute,  der  alle 
24  Stunden  6  Liter  Wasser  gereicht  wurden,  auf  1000  Teile  Blut: 
nach  6tägigem  Hungern  178  Teile  Trockensubstanz, 

w        "        w  n  ^*^^         n  n 

17  244 

Ebenso  fand  Simon  eine  Zunahme  der  Blutdichte  beim  Hungern, 
und  H.  Nasse  konstatierte  in  den  ersten  Hungertagen  beim  Hunde 
eine  leichte  Abnahme,  später  aber  eine  Zunahme  der  Cruormenge  des 
Blutes,  auch  wenn  die  Wasseraufnahme  nicht  behindert  war.  Wurde 
das  Wasser  jedoch  entzogen,  so  trat  schon  nach  3 — 4  Tagen  eine  Zu- 
nahme der  Trockenruckstände  des  Serum  ein. 

In  klarster  Weise  sind  die  Verhältnisse  des  Blutes  bei  totaler 
Nahrungsentziehung  von  Panum  in  seiner  klassischen  Arbeit  über  die 
Veränderungen  des  Blutes  infolge  von  Inanition  auseinander- 
gesetzt worden.  Von  Valentin  war  der  wichtige  Satz  aufgestellt,  dals 
die  Natur  eine  gewisse  unveränderliche  Blutmenge  festgesetzt  habe,  und 
dafs  sie  ihre  Menge  auch  in  den  Zehrkrankheiten,  wo  fast  keine  Nahrung 
genossen  werde,  durch  Aufnahme  aus  den  Geweben  behaupte.  Diese 
Anschauung  wurde  von  Panum,  in  Übereinstimmung  mit  Heidenhain, 
dahin  modifiziert,  dafs  ein  konstantes  Verhältnis  zwischen  der 
Menge  des  Blutes  und  dem  Körpergewicht  bestehe,  welches  sich 
bei  vollständiger  Nahrungsentziehung  nicht  ändere. 

Auch  das  relative  Verhältnis  der  einzelnen  Bestandteile  des  Blutes 
ändert  sich  nach  Panum  bei  kompleter  Inanition  nicht  auffällig,  selbst 
wenn  reichlich  Wasser  getrunken  wird,  das  Blut  nimmt  vielmehr 
parallel  dem  Heruntergehen  des  Körpergewichtes  allmählich 
an  Menge  ab,  und  nur  das  Serum  zeigt  eine  erheblichere  Ab- 
nahme der  Trockensubstanz.  Nach  Panum  hat  man  daher  das 
Blut  nicht  als  selbständiges  Nährmaterial  für  die  Organe,  sondern  nur 
als  Transportmittel  desselben  aufzufassen,  und  nur  ein  gewisser  Teil 
der  im  Serum  enthaltenen  Eiweifsstoffe  kann  als  eigentliches  Ernährungs- 
material für  die  Organe  betrachtet  werden.  Die  anämische  Blutbeschaflfen- 
heit  tritt  daher  erst  ein,  wenn  die  Inanition  beendet  ist  und  die  Regene- 
ration des  Blutes  nicht  gleichen  Schritt  mit  der  Zunahme  der  anderen 
Organe  hält. 
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Auch  Buntzen  kommt  zu  dem  Schiasse,  dafs  bei  Inanition  in- 
folge von  Nahrnngsentziehung  das  Plasma  des  Blutes  schneller 
zerstört  wird,  als  die  roten  Blutkörperchen. 

Diese  Anschauungen  Panums  über  die  Veränderungen  des  Blutes 
bei  Tieren  unter  dem  Einflüsse  absoluten  Nahrungsmangels  fanden  ihre 
volle  Bestätigung  durch  die  exakten  Bestimmungen,  welche  Voit  an  den 
einzelnen  Organen  eines  hungernden  Tieres  im  Vergleich  mit  einem 
gesunden,  von  vornherein  mit  dem  Hungertiere  möglichst  gleichartigen 
Tiere  ausführte.  Im  Jahre  1866  berichtete  Voit  (1)  über  eine  derartige 
Untersuchungsreihe  an  einer  Katze  und  später  (2)  an  einem  Hunde, 
welcher  nach  22tägigem  Hungern  im  Vergleich  mit  dem  gesunden  32®/^, 
seines  Blutgewichtes  eingebüfst  hatte,  wobei  jedoch  die  festen  Bestand- 
teile des  Blutes  von  18,11  ^/^  auf  21,75^/^  zugenommen  hatten,  und  das 
Verhältnis  des  Blutgewichtes  zu  dem  der  Eingeweide  und  Muskeln  an- 
nähernd das  gleiche  geblieben  war. 

Die  späteren  Untersuchungen  von  Herrmann  und  Groll  ergaben 
bei  Katzen  und  Hunden  unter  totaler  Nahrungsentziehung  eine  Ein- 
dickung  des  Blutes  und  zwar  ein  verhältnismäfsig  stärkeres  Steigen 
des  Hb-Gehaltes  (nach  Fleischl),  als  der  Trockenrückstände  und  zeigen 
somit  ebenfalls,  dafs  die  andern  festen  Bestandteile  des  Blutes  bei 
Inanition  eher  aufgezehrt  werden,  als  das  Hämoglobin.  Ebenso  fand 
Poletaew  bei  kompleter  Inanition  Vermehrung  der  roten  Blutkörperchen 
bis  zum  Tode. 

Es  geht  mithin  aus  allen  diesen  Tierversuchen  hervor,  dafs  bei 
kompleter  Inanition  die  Gesamtmenge  des  Blutes  proportional 
der  Körpergewichtsabnahme  sinkt,  das  Blut  mithin  ebenfalls 
atrophisch  wird,  und  dafs  das  Serum  eine  Abnahme  des  Eiweifs- 
gehaltes  bei  Zunahme  des  Salzgehaltes  (Nasse)  zeigt.  Dafs  bei  gleich- 
zeitiger Wasserentziehung  das  Blut  eingedickt  wird,  ist  dabei  leicht 
verständlich. 

Lediglich  die  vielcitierte  Mitteilung  von  Vierordt,  nach  welcher  bei  einem 
Murmeltier  im  Verlaufe  des  Winterschlafes  die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  von 
7,748  Mill.  auf  2,355  Mill.  herunterging,  steht,  sofern  man  dieselbe  überhaupt  mit  den 
anderweitigen  Beobachtungen  vergleichen  kann,  mit  denselben  im  Widerspräche. 

Die  Blutuntersuchungen,  welche  an  hungernden,  sonst  aber 
gesunden  Menschen  ausgeführt  sind,  betreffen  vornehmlich  die  in 
den  letzten  Jahren  von  mehreren  Seiten  beobachteten  Hungerkünstler 
und  sind  lediglich  auf  die  Zahl  der  korpuskularen  Elemente  und  des 
Hämoglobingehaltes  (letzteres  mittels  colorimetrischer  Apparate)  aus- 
geführt. 

Schon  vorher  beobachtete  Senator  (1)  bei  einer  schlafsüchtigen 
Patientin,  welche  zeitweise  unter  fast  vollständiger  Nahrungsenthaltung 
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lebte,   ein  leichtes  Ansteigen  der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  und 
des  Hämoglobingehaltes. 

Zu  ähnlichen  Resultaten  kamen  Senator  und  Fr.  Müller  bei 
ihren  Untersuchungen  an  den  Hungerkünstlem  Cetti  und  Breit- 
haupt, und  zwar  fanden  sie  bei  letzterem 

vor  dem  Hungerversuch 4,953  200  r.  BL,  107  ^o  Hb. 

am  2.  Tage  nach  Beginn  des  Versuches  5,154000  „    „    114^/^j    „ 

am  6.  Hunger-(Schlufs-)tage  ....  4,801000  „    „    130%    „ 

am  2.  Efetage 4,812000  „    „    114%    „ 

Luciani  beobachtete  bei  Succi  während  des  Hungems  im  allge- 
meinen ein  leichtes  Ansteigen  der  Zahl  der  roten  Zellen  mit  ziemlich 
erheblichen  täglichen  Schwankungen,  die  auf  die  jeweilige  Wasser- 
aufnahme und  dadurch  bedingte  Blut  Verdünnung  zurückgeführt  wurden. 
Das  Hämoglobin  (Fleischl)  schlofs  sich  im  allgemeinen  dem  Ver- 
halten dieser  Zahlen  an,  doch  glaubt  Luciani,  dafs  zeitweise  ein  ge- 
wisser Verlust  von  Hämoglobin  ohne  erhebliche  Verminderung  der  Zahl 
eintrat.  Auf  das  Verhalten  der  Leukocyten,  welche  nach  den  ge- 
nannten Autoren  während  des  Hungerns  abnehmen,  werden  wir  weiter- 
hin zurückkommen. 

Wie  man  sieht,  stimmen  die  am  Menschen  in  der  absoluten  Ab- 
stinenz von  Nahrung  erhaltenen  Zahlen  für  gewisse  Blutwerte  gut  mit 
denen  im  Tierexperiment  gewonnenen  überein. 

Das  Terhalten  des  Blutes  nach  Beendigung^  der  absoluten 

Xahrungsentziehung» 

Bei  der  Frage,  ob  durch  Nahrungsentziehung  eine  wirkliche 
Anämie  entstehe,  haben  sich  die  meisten  Autoren  damit  begnügt,  die 
im  Vorstehenden  mitgeteilten  Thatsachen  als  abgeschlossene  Werte  zu 
betrachten  und  ihr  Urteil  dahin  abzugeben,  dals,  wie  z.  B.  Ehrlich- 
Lazarus  schreiben,  „die  akute  völlige  Nahrungsentziehung 
nicht  imstande  ist,  eine  Anämie  zu  erzeugen^^,  dafs  vielmehr 
nur  eine  Atrophie  des  Gesamtblutes  proportional  der  Atrophie  aller 
anderen  Gewebe  eintrete. 

Diese  Ansicht  ist  nur  für  den  einen  Fall  richtig,  dafs  die  Ab- 
stinenz bis  zum  Tode  fortgeführt  wird,  sie  trifft  aber  keinesfalls  für 
die  viel  häufigeren  und  wichtigeren  Fälle  zu,  bei  denen  nach  einigen 
Hungertagen  wieder  eine  gemischte  Nahrungszufuhr  stattfindet. 

Schon  bei  der  Zufuhr  von  mäfsigen  Mengen  ist  das  Verhalten 
des  Blutes  nicht  so  gleichmäfsig,  wie  bei  absoluter  Abstinenz,  vielmehr 
zeigen  die  nachfolgenden  Zahlen  von  Tauszk,  dafs  unter  dieser  Modi- 
fikation beim  Hungern  eine  deutliche  Abnahme  der  roten  Blutkörperchen 
im  Beginne  des  Hungerns  stattfindet. 
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Tauszk  fand  bei  Succi,  welcher  in  einem  SOtägigen  Honger- 
versuche  14  kg  an  Körpergewicht  einbüfste,  am 

3.  Hangertage  5,246  000  rote,  9600  weiüse  Blutk. 
8.  „  4,840000      „     8300        „ 

13.  „  4,932000      „     7200       „         „ 

17.  „  5,136000      ,     6900 

21.  „  5,160000      „     5500        „         „ 

25.  „  5,268000      „     4800        „         „ 

30.  „  5,472000      „     4200        „         „ 

Es  trat  also  anfänglich  eine  dentliche  Veränderung  des  Blutes 
ein,  und  die  definitive  Eindickung  des  Blutes  erreichte  keinen  sehr  hohen 
Grad  trotz  der  enorm  langen  Dauer  des  Versuches. 

Viel  wichtiger  aber  ist  die  Frage,  wie  sich  das  atrophische  Blat 
nach  Beendigung  des  Hungems  gegenüber  dem  Gesamtorganismns  verhält 

Von  vornherein  kann  gar  kein  Zweifel  darUber  sein,  dals  das 
Blut  bei  absoluter  FlUssigkeitsentziehung  in  hohem  Malse  eingedickt 
wird,  und  dafs  durch  diesen  Wasserverlust  die  wirkliche  Einbufse, 
welche  es  an  seinen  Bestandteilen  erlitten  hat,  lediglich  verdeckt  ist 
dafs  wir  also  mit  einem  ganz  unnatürlichen  Zustande  dieses  flüssigen 
Gewebes  zu  thun  haben,  dessen  Volumen-  und  Gewichtsabnahme  unter 
keinen  Umständen  in  direkte  Proportion  zu  der  Abnahme,  beispiels- 
weise des  Fettgewebes,  gesetzt  werden  kann,  da  hier  ein  wirklicher 
Verlust  von  organischer  Substanz  vorliegt,  während  das  Blut  in  erster 
Linie  eine  unnatürliche  Volumsabnahme  dui*ch  Wasserverlust  erlitten  hat 

Es  ist  also  auch  von  vornherein  zu  erwarten,  dafs  nach  Unter- 
brechung eines  Hangeraktes  in  erster  Linie  ein  Wiederersatz  des 
Wassers  im  Blute  stattfinden  und  eine  wesentliche  Änderung  dieses 
scheinbar  rein  atrophischen  Verhaltens  eintreten  wird. 

Da  wir  in  der  Litteratur  keinem  länger  fortgeführten  Versnebe 
über  diese  Frage  begegnet  sind,  so  hat  in  letzter  Zeit  Herr  Dr. 
Eieseritzky  unter  meiner  Leitung  eine  Beihe  von  Versuchen  an 
Kaninchen  ausgeführt,  derartig,  dafs  die  Tiere  einige  Tage  einer  abso- 
luten Nahrungsentziehung  unterworfen  wurden,  und  nach  Beendigung 
dieser  Abstinenzzeit  zum  Teil  eine  volle  Nahrungsration,  zum  Teil  noch 
einige  Zeit  nach  der  Abstinenz  eine  ungenügende  Menge  von  Futter 
erhielten.  Dabei  wurde  das  Blut  aus  einer  Ohrvene  fortlaufend  auf 
die  Zahl  der  Zellen,  auf  das  spez.  Gewicht  des  Blutes  selbst  und  das 
Serum,  ferner  auch  auf  morphologische  Veränderungen  der  Zellen  unter- 
sucht, von  denen  gleich  vorweg  bemerkt  sei,  dafs  sich  keine  degenera- 
tiven Erscheinungen  an  den  Erythrocyten  fanden. 

Der  Übersicht  wegen  lasse  ich  hier  einige  Tabellen  des  Herrn 
Eieseritzky  folgen. 
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Aus  diesen  Versuchen  geht  hervor,  1.  dafs  nach  einer  mehr- 
tägigen absoluten  Nahiiingsentziehung  ein  erheblicher  Wasserverlust 
im  ganzen  Blute  und  im  isolierten  Serum  eintritt;  2.  dafs  nach  Be- 
endigung des  Hungerns  trotz  der  Auftiahme  von  reichlicher  wasser- 
reicher Nahrung  der  Wasserverlust  im  Blute  noch  nicht  sofort  ausge- 
glichen wird,  dafs  vielmehr  die  Eindickung  noch  eine  kurze  Zeit 
bestehen  bleibt,  ein  Befund,  der  mir  von  Wichtigkeit  zu  sein  scheint, 
da  er  zeigt,  dafs  nach  der  starken  Wasserabgabe  in  der  Hungerzeit 
in  erster  Linie  die  stabilen  Organe  ihren  Wasserverlust  zu  decken 
bestrebt  sind  und  das  Blut  erst  in  zweiter  Linie  sein  Defizit  an  Wasser 
auszugleichen  vermag. 

3.  Zeigt  sich  —  und  das  ist  für  unsere  Fragen  das  Wichtigste  — 
dafs  nach  der  Wiederaufnahme  der  vollen  Nahrung  die  Kon- 
zentration des  Blutes  und  des  Serum  ganz  erheblich  unter 
die  Norm  sinkt,  und  dafs  diese  Blutverdünnung  erst  beträchtlich 
später  wieder  ausgeglichen  wird,  nachdem  sich  das  normale  Körper- 
gewicht wieder  hergestellt  hat.  Es  zeigt  sich  also,  dafs  die  Tiere 
nach  dem  Hungern  absolut  und  relativ  (d.  h.  im  Verhältnis  zu  ihrem 
Körpergewicht)  anämisch  werden,  weil  eben  der  Eiweifsverlust  viel 
langsamer  ausgeglichen  wird,  als  der  Wasserverlust,  und  weil  mit 
grofser  Wahrscheinlichkeit  die  stabilen  Organzellen  eher  ihr  Defizit  an 
fiüssigen  und  festen  Stoffen  decken,  als  das  fiüssige  Blut,  der  Träger 
und  Vermittler  dieser  Stoffe  für  die  arbeitenden  Organe.  Auf  die  Re- 
sultate des  3.  Versuches  werden  wir  gleich  zurückkommen. 

Die  Lenkocyten  zeigen  bei  Inanition,  wie  die  Untersuchungen 
an  Cetti  und  Succi  ergaben,  eine  beträchtliche  Verringerung  der 
Zahl  und  insofern  morphologische  Veränderungen,  als  nach  Okin- 
tschitz  die  relative  Menge  der  Lymphocyten  und  polymorplikemigen 
Lenkocyten  abnimmt,  die  eosinophilen  Zellen  dagegen  zunehmen,  wäh- 
rend bei  der  AoflMliikMftkfcHialto  sich  um  Kaninchen)  das  umge- 
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kehrte  Verhältnis  eintritt  Polätaew  fand,  ebenfalls  in  Tierexperi- 
menten, bei  Inanition  im  Beginn  eine  Verminderung,  später  eine 
Vermehrung  der  Leukocyten. 


Das  Terhalten  des  Blutes  bei  nng^enüg^ender  Ernährung. 

Wenn  somit  an  der  Thatsache,  dafs  durch  absolute  Nahrungs- 
entziehung eine  wirkliche  Anämie  entsteht,  nicht  gezweifelt  werden 
kann,  so  ist  die  zweite  Frage  schwieriger  zu  beantworten,  nämlich  wie 
sich  die  Verhältnisse  des  Blutes  gestalten,  wenn  entweder  eine  der 
Quantität  nach  ungenügende  Nahrung  während  einer  ge- 
wissen Zeit  von  gesunden  Menschen  aufgenommen  wird,  oder 
wenn  zwar  die  Quantität,  d.  h.  der  Brennwert  der  Nahrung 
ausreichend,  aber  die  Qualität  nach  irgend  einer  Richtung 
hin  ungenügend  ist 

Der  Einflufs  verschiedenartiger  Nahrung  auf  das  Blut  ist  wiederum 
ganz  besondei-s  in  Tierversuchen  studiert  worden,  und  zwar  fand  Nasse 
ein  leichtes  Heruntergehen  des  spezifischen  Gewichtes  des  Blutes  bei 
Brotfütterung  im  Gegensatz  zur  Fleischfütterung ,  ebenso  fanden  V er- 
deil und  Subbotin  den  Hämoglobingehalt  des  Blutes  grölser  bei 
Fleischfütterung,  als  bei  Brotfütterung,  und  Bischoff  und  Voit  beob- 
achteten nach  Brotfütterung  bei  Fleischfressern  eine  Zunahme  des  Blutes 
an  Wasser. 

Interessant  ist  eine  Beobachtung  von  Leichtenstern,  welcher 
bei  sich  selbst  unter  dem  Einflüsse  einer  reichlichen  Ernährung  ein 
beträchtliches  Steigen  des  Hämoglobingehaltes  beobachtete.  Leichten- 
stern kommt  auf  Grund  der  älteren  Litteraturangaben  zu  dem  Schlüsse, 
„dals  die  Zusammensetzung  des  Blutes  durch  unvollständige, 
mangelhafte  Ernährung  Veränderungen  erleidet,  das  Blut 
wasserreicher  und  besonders  an  Blutkörperchen  ärmer  wird." 

In  bemerkenswertem  Gegensatze    zu  dieser  Anschauung  stehen 

11* 
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Untersuchungen,  welche  H.  y.  Hö sslin  mit  zuverlässigen  Methoden  an 
Hunden  ausführte,  die  unter  verschiedenen  Emährungsbedingungen 
gehalten  wurden,  v.  Hössliu  beobachtete  bei  zwei  jungen  Hunden 
gleichen  Wurfes  und  gleichen  Anfangsgewichtes,  von  welchen  der  eine 
nur  ein  Drittel  der  Nahrung  des  anderen  erhielt  und  daher  beträcht- 
lich im  Körpergewicht  gegen  den  anderen  zuriickblieb,  im  Verlaufe 
von  Monaten  bis  zu  Vj^  Jahren  keine  nennenswerten  Verschieden- 
heiten in  der  Zusammensetzung  des  Blutes,  zeitweise  zeigte  sich  sogar 
der  Gehalt  an  roten  Blutkörperchen  und  Hämoglobin  bei  dem  schlecht- 
genährten  Hunde  vermehrt.  Auch  die  Trockensubstanz  des  Serum  war 
nur  in  mäfsigem  Grade  bei  demselben  herabgesetzt. 

Auch  den  Einfluls  eiweilsreicher  Nahrung  gegenüber  eiweifs* 
armer  studierte  v.  Hössliu  bei  zwei  Hunden,  von  welchen  der  eine 
reines  Eiweifsfutter,  der  andere  das  Minimum  des  unbedingt  nötigen 
Eiweilses  mit  Kohlehydraten  und  Fett  erhielt,  wobei  nach  7  Monaten  der 
letztere  nur  um  ein  Geringes  niedrigere  Ziffern  der  roten  Blutkörperchen 
und  des  Hämoglobin  aufwies,  während  der  Trockenrtickstand  des  Serum 
bemerkenswerter  Weise  sogar  etwas  höher  war,  als  bei  dem  mit  Ei- 
weifs  gefütterten  Hunde,  v.  Hösslin  citiert  dabei  Nasse,  welcher 
die  Trockensubstanz  des  Serum  ebenfalls  bei  Kartoffelfiitterung  höher 
fand,  als  bei  Fleischfutterung  und  überhaupt  unabhängig  vom  Eiweifs- 
gehalt  der  Nahrung.  Nach  v.  Hösslin  ist  der  Einflufs  mangel- 
hafter Nahrung  auf  das  Blut  lediglich  darin  zu  suchen,  dafs 
das  Blut  an  der  allgemeinen  Atrophie  des  Körpers  Anteil 
nimmt,  relativ  jedoch  unverändert  bleibt.  Finden  sich  deut- 
liche anämische  Zustände,  so  beruhen  dieselben  entweder 
darauf,  dafs  durch  krankhafte  Vorgänge,  Fieber  etc.  rote 
Blutkörperchen  zerstört  werden  und  in  der  Periode  schlechter 
Ernährung  die  Regeneration  sehr  verlangsamt  ist,  oder  dals 
beim  Übergange  in  bessere  Emährungsbedingungen  die  Blut- 
menge mit  dem  Körpergewicht  schneller  wächst,  als  die  Zahl 
der  neugebildeten  roten  Blutkörperchen,  so  dafs  eine  Ver- 
dünnung des  Blutes  eintritt. 

Da  fast  alle  diese  erwähnten  Ansichten  über  die  Einwirkung 
qualitativ  ungenügender  Nahrungszufuhr  auf  Erfahrungen  an 
Tierexperimenten  beruhen,  welche  nach  den  Untersuchungen  von  Fr. 
Müller  und  J.  Munk  (1)  gerade  in  Bezug  auf  den  Stoffwechsel  im 
Hungerzustande  wesentliche  Verschiedenheiten  gegenüber  den  Verhält- 
nissen beim  Menschen  darbieten,  da  ferner  das  Heranziehen  junger,  im 
Wachsen  begiiffener  Hunde  bedenklich  ist,  weil  im  sich  entwickelnden 
Körper  möglicherweise  Anpassungen  der  Organe  und  des  Blutes  an 
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geringe  Nahrungsmengen  auftreten  können,  habe  ich  (s.  Litt.)  eine  An- 
zahl von  Versuchen  über  diese  Frage  bei  Menschen  angestellt. 

Es  ergab  sich  dabei,  dafs  bei  eiweifsarmer  und  dabei  an 
Brennwerten  unzureichender  Nahrung  eine  Wasserzunahme 
im  Blute  eintritt,  welche  besonders  deutlich  bei  gleichzeitiger 
starker  körperlicher  Thätigkeit  in  die  Erscheinung  trat. 

Diese  Wasserzunahme  betraf  in  allen  vier  Versuchen  vorzugs- 
weise das  Blutserum,  welches  einen  mehr  oder  weniger  erheblichen 
Eiweifsverlust  in  den  zwischen  4  und  8  Tagen  schwankenden  Ver- 
suchsperioden erlitt.  Diese  Wasserzunahme  kann  vielleicht  als  Teil- 
erscheinung einer  allgemeinen  Wasserzunahme  des  Körpers,  wie  sie 
nach  J.  Munk  (2)  bei  ungenügender  Ernährung  auftritt,  aufzufassen 
sein.  Zum  Teil  aber  ist  sie  sicher  als  Folge  einer  Verringerung  des  Ei  weif s- 
bestandes  im  Plasma  zu  betrachten,  welche  ihrerseits  lediglich  als 
Teilerscheinung  der  allgemeinen  Verarmung  des  Körpers  an  Eiweifs 
anzusehen  ist. 

In  deutlichster  Weise  zeigt  sich  in  dem  Versuche  No.  3  der 
obigen  Tabelle,  wie  nach  einer  kurzen  Hungerzeit  von  zwei  Tagen 
zunächst  eine  Abnahme  von  Wasser  im  Blute  und  Serum  stattfindet, 
wie  dieses  Verhältnis  auch  w^eiter  noch  besteht,  nachdem  eine  geringe 
Menge  von  Nahrung  gegeben  wird,  und  wie  erst  im  weiteren  Verlaufe, 
nachdem  gröfsere  Mengen  wasserreicher  Nahrung  gegeben  wurden, 
eine  zunächst  im  Serum,  dann  auch  im  Gesamtblute  deutliche  Wasser- 
zunahme eintritt,  so  dafs  sich  eine  hydrämische  Form  der  Anämie 
entwickelt,  die  auch  dann  noch  besteht,  nachdem  bei  voller  Ernäh- 
rung das  Körpergewicht  zur  Norm  zurückgekehrt  ist. 

Ich  glaube  deshalb,  im  Anschlufs  an  die  Anschauung  der  älteren 
Autoren,  schliefsen  zu  dürfen,  dafs  eine  in  ihrer  Zusammen- 
setzung ungenügende  Nahrung  beim  Menschen,  und  zwar  am 
stärksten  bei  schwerer  körperlicher  Arbeit  zur  Anämie  führt, 
welche  sich  im  Beginne  in  Herabsetzung  des  Eiweifsgehaltes  des  Serum 
dokumentiert,  in  späteren  Stadien  aber  wohl  unzweifelhaft  auch  zu 
Schädigungen  der  roten  Blutkörperchen  führt,  da  eine  völlige  Integrität 
dieser  Zellen  bei  hydrämischer  Beschaffenheit  des  Serum  auf  die  Dauer 
nicht  wohl  denkbar  ist. 

Einflafs  von  Eisenmangrel  in  der  Xahrung  auf  die  Blutbildang« 

In  neuester  Zeit  hat  v.  Bunge  im  Verein  mit  seinen  Schülern 
Abderhalden  und  Häusermann  die  Frage  nach  der  Bedeutung  des 
Eisens  für  den  Organismus  in  ein^r  Reihe  von  experimentellen  Arbeiten 
erörtert,  auf  die  wir  bei  Besprechung  der  Therapie  näher  zurückkommen 
werden. 
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Hier  sei  von  diesen  Arbeiten  nur  erwähnt,  dals  nach  y.  Bange 
eine  nngenfigende  Menge  von  Fe  in  der  Nahrung  bei  dem  heran- 
wachsenden Organismus  die  Entwickelung  desBlntes  in  schwerer  Weise 
schädigen  kann,  so  dafs  z.  B.  eine  über  das  erste  Lebensjahr  fortgesetzte 
ausschliefsliche  Ernährung  des  Kindes  mit  der  sehr  eisen- 
armen  Milch  zu  anämischer  Blutbeschaffenheit  führt,  eine  That- 
sache,  die  auch  von  Heubner  und  Monti  bestätigt  wird  und  für  die 
wohl  jeder  aus  seiner  Praxis  bestätigende  Beispiele  anfuhren  kann. 

Die  merkwürdige  Erscheinung,  dafs  ein  Kind  in  den  ersten 
9  Monaten  seines  Lebens  trotz  der  geringen  Eisenmenge  in  der  Milch 
den  Aufbau  seines  Blutes  zu  leisten  vermag,  erklärt  v.  Bunge  aus  dei* 
von  ihm  gefundenen  Thatsache,  dafs  der  Neugeborene  mit  einer  ver- 
hältnismäfsig  grofsen  Menge  von  Reserve-Eisen  zur  Welt  kommt, 
die  z.  B.  bei  Tieren  in  der  Leber  das  Fünffache  an  Eisen  repräsentiert, 
gegenüber  der  Leber  von  Erwachsenen.  Auch  in  den  andern  Organen 
ist  der  Eisengehalt  beim  Neugeborenen  vermehrt. 

Nach  Ansicht  von  v.  Bunge  können  auch  bei  jungen  Lidividuen 
im  späteren  Alter,  z.  B.  bei  jungen  Näherinnen,  die  sich  vorzugsweise 
von  sehr  eisenarmer  Kost,  wie  Milch,  Kaffee,  Weilsbrot  ernähren, 
anämische  Zustände  eintreten. 

Wenn  man  diesen  Ansichten,  die  sich  mit  den  Erfahrungen  in  der 
Praxis  durchaus  decken,  nur  beipflichten  kann,  so  darf  man  aber  anderer- 
seits die  Bedeutung  des  Eisens  auch  nicht  überschätzen  und 
ganz  summarisch  jede  Anämie,  die  sich  infolge  ungenügender  Ernäh- 
rung entwickelt,  auf  das  .Defizit  an  Eisen  beziehen,  wie  dies  z.  B. 
Lazarus  thut. 

Alle  Experimente  bei  Tieren  und  Beobachtungen  bei  Menschen 
über  die  anämisierende  Wirkung  bei  Eisenmangel  beziehen  sich,  sofern 
sie  überhaupt  mit  den  Verhältnissen  des  gewöhnlichen  Lebens  ver- 
glichen werden  können,  auf  jugendliche  Individuen,  die  zum  Auf- 
bau d.  h.  zur  Neubildung  von  Blutzelleu  einer  erhöhten  Eisenzufuhr  be- 
dürfen, bei  deren  Mangel  naturgemäfs  eine  zum  übrigen  Organwachs- 
tum proportionale  Hämoglobinmenge  sich  nicht  bilden  kann,  so  dals 
eine  relative  Hb- Armut  (Oligochromämie)  die  ganz  natürliche  Folge  des 
Eisenmangels  ist. 

Ganz  anders  dagegen  verhält  es  sich  bei  Erwachsenen,  deren 
Blutbildung  abgeschlossen  ist.  Hier  entwickelt  sich  infolge  von 
Nahrungsmangel  niemals  in  erster  Linie  eine  Verarmung  der  Zellen  an 
Hb,  vielmehr  eine  Ei weils Verarmung  im  Serum,  eine  Verringerung  der 
Zahl  der  Blutzellen  und  erst  später  zeigen  die  Zellen  eine  Verringerung 
an  Hb.  Berücksichtigt  man  ferner  den  äufserst  geringen  Tagesbedarf 
an  Eisen,  den  ein  erwachsener  Organismus  mit  einer  Gesamteisenmenge 
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von  2,4—3,2  g  (nach  v.  Bunge)  hat,  und  der  sich  nur  nach  wenig 
Milligrammen  beziflfern  kann,  so  ist  von  vornherein  bei  der  Unter- 
ernährung unserer  arbeitenden  Bevölkerung  die  Entstehung  infolge  von 
Eisenmangel  ausgeschlossen,  da  in  deren  Hauptnahrungsmitteln,  wie 
Boggenbrot  (häufig  mit  Kleie)  Kartoffeln  und  gewissen  Hülsenfrüchten 
eine  vollkommen  genügende  Eisenmenge  vorhanden  ist,  um  den  täg- 
lichen minimalen  Verlust  an  Fe  zu  decken. 

Wie  gering  thatsächlich  die  Rolle  des  Eisens  bei  diesen  Anämien 
ist,  kann  man  schliefslich  aus  der  Unwirksamkeit  der  medika- 
mentösen Eisengaben  bei  Anämien  im  erwachsenen  Alter  ersehen. 

£influrs  vermehrter  EiweifB-Ausscheidungr  auf  das  Blut» 

Die  Frage,  ob  eine  längere  Zeit  hindurch  fortgesetzte  Steigerung 
der  Ausscheidung  stickstoffhaltiger  Produkte  in  ähnlicher  Weise  auf 
das  Blut  wirkt,  wie  ein  dauerndes  Defizit  von  Eiweifs  in  der  Nahrung, 
ist  schwierig  zu  beantworten,  weil  bei  den  meisten  Krankheiten,  die 
mit  gesteigertem  Eiweifszerfall  einhergehen,  sonstige  schädliche  Einflüsse 
mitwirken,  die  meistens  toxischer  Natur  und  daher  an  und  für  sich  im 
Stande  sind,  anämisierend  zu  wirken. 

Nach  den  Beobachtungen  über  den  Wiederersatz  der  im  Hungern 
verlorenen  Substanzen  ist  es  sehr  wahrscheinlich,  dafs  auch  bei  ge- 
steigertem Gewebszerfall  in  den  Organen  das  Blut  in  unmittelbare  Mit- 
leidenschaft gezogen  wird  und  Ersatzmaterial  aus  dem  Plasma  an  die 
Gewebe  abgiebt. 

Direkt  bewiesen  ist  diese  Annalime  nicht,  doch  kann  ich  hierbei 
auf  die  Verhältnisse  hinweisen,  welche  sich  bei  chronischer  Dysen- 
terie im  Darme  abspielen,  wenn  der  Ulcerationsprozefs  keine  aktive 
Rolle  mehr  spielt,  sondern  wesentlich  die  abnormen  Sekretionsverhält- 
nisse in  dem  auf  weite  Strecken  seiner  Schleimhaut  beraubten  Darme 
die  Blutmischung  beeinflussen. 

Es  findet  sich  hier,  wie  zuerst  C.  Schmidt  gezeigt  hat  und  wie 
ich  in  eigenen  Stoffwechseluntersuchungen  (s.  bei  Ruhr)  bestätigen  konnte, 
eine  starke  Transsudation  von  eiweifshaltiger  Flüssigkeit  nach  dem 
Darme  statt,  die  nicht  auf  Produktion  von  Eiter  beruht,  und  es  ent- 
wickelt sich  infolgedessen  ein  hoher  Grad  von  Hydrämie,  ohne  dafs 
die  roten  Zellen  direkt  geschädigt  würden. 

Es  scheint  somit  eine  Steigerung  der  Eiweils-Ausscheidung 
in  derselben  Weise  zunächst  das  Blutserum  zu  schädigen,  wie  ein 
Defizit  in  der  Eiweifs-Zufuhr. 
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4.   Entstehung  Ton  AnSmien  dureh  AtropUe  des  Aesamtblntes. 

Bei  verschiedenen  Krankheiten  begegnen  wir  einem  eigentümlichen 
Verhalten  des  Blutes,  welches  darin  besteht,  dafs  bei  deutlicher, 
manchmal  geradezu  extremer  Blässe  des  ganzen  Körpers  eine  Ver- 
änderung im  einzelnen  Blutstropfen  weder  an  den  Zellen,  noch  in  der 
sonstigen  Zusammensetzung  nachweisbar  ist.  Es  sind  dies  Krankheiten, 
welche  mit  allgemeiner  Kachexie  einhergehen,  aber  allem  Anscheine 
nach  keine  direkten  Blutgifte  produzieren.  Bei  solchen  Krankheiten 
können  Einflüsse  wirksam  sein,  welche  einer  hydrämischen  Entwicke- 
lung  entgegenwirken  dadurch,  dafs  Flüssigkeit  dauernd  aus  dem  Blute 
an  die  Gewebe  abgegeben  wird,  wie  das  z.  B.  beim  Hungern  infolge 
der  Wasserverarmung  der  Gewebe  stattfindet  Hierdurch  erhält  das 
Blut,  welches  sonst  bei  allen  marantischen  Zuständen  mit  Abnahme 
der  Zellen  und  Zunahme  des  Wassergehaltes  beteiligt  ist,  eine  unnatür- 
lich hohe  Konzentration,  ebenso  wie  das  Blut  beim  Hungern  unnatür- 
lich wasserarm  ist. 

Trotzdem  sind  diese  Kranken  im  wahren  Sinne  des  Wortes 
anämisch,  denn  es  fliefsen,  wie  man  sich'schon  bei  einer  Incision  in 
die  Haut  des  Lebenden,  noch  viel  mehr  aber  bei  Durchschneidung  der 
Organe  bei  der  Sektion  überzeugen  kann,  aus  den  Geweben  so  spärliche 
Blutstropfen  heraus,  dafs  hier  an  einer  Abnahme  des  Gesamtblutes, 
einer  „Atrophie'^  des  Blutes  nicht  gezweifelt  werden  kann. 

Ob  diese  Atrophie  des  Blutes  ganz  proportional  der  Atrophie  der 
andern  Organe  erfolgt,  ist  natürlich  nicht  zu  entscheiden,  es  ist  auch 
ganz  nebensächlich,  da  sich  dieses  Blut  in  einem  künstlich  konzentrierten 
Zustande  befindet,  welcher  sofort  in  eine  deutliche  Hydrämie  übergeht, 
wenn  die  Einfiüsse  aufhören,  welche  zur  Eindichtung  des  Blutes  führen. 
Bei  Besprechung  der  Tuberkulose  und  der  Addison' sehen  Krankheit 
werden  wir  auf  diese  Verhältnisse  zurückkommen. 

6.  Entstehung  von  AnSmlen  dareh  hygienische  Schädlichkeiten 

verseliiedener  Natur. 

Es  ist  eine  alltägliche  Beobachtung,  dafs  Menschen,  die  ihr  Leben 
vorzugsweise  in  der  Zimmerluft  zubringen,  womit  gleichzeitig  fast  immer 
eine  geringere  Thätigkeit  dei*  Gesamtmuskulatur  verbunden  ist,  eine  all- 
gemeine Blässe  der  Haut  zeigen,  die  besonders  auffällig  wird,  wenn 
man  derartige  Menschen  mit  solchen  vergleicht,  die  tagsüber  im  Freien 
beschäftigt  sind,  dabei  ihre  Muskulatur  stark  in  Anspruch  nehmen  und 
eine  lebhafte  Rotfärbung  der  unbedeckten  Haut  zeigen. 

Man  braucht  indes  zu  dieser  Vergleichung  keineswegs  zwei  ver- 
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schiedene  Menschen  zu  nehmen,  sondern  kann  an  einem  und  demselben 
Individuum  die  blasse  „Stubenfarbe''  einer  gesunden  Rotfärbung  weichen 
sehen,  wenn  die  gewohnte  Zimmerluft  mit  einem  längeren  Aufenthalt 
im  Freien  und  körperlichen  Übungen  vertauscht  wird.  Nur  eine  Minder- 
zahl behält  auch  dann  ihre  habituelle  Blässe  der  Haut. 

Unzweifelhaft  ist  diese  blasse  Hautfarbe  keineswegs  ein  Zeichen 
von  wirklicher  Anämie,  sondern  sie  hängt  lediglich  mit  einer  geringeren 
Durchblutung  der  peripherischen  Gefafse  in  der  Haut  zusammen,  denen 
in  der  Stubenluft  die  Reizwirkung  der  frischen  Luft,  des  Windes,  des 
Wechsels  von  Wärme  und  Kälte  fehlt,  die  beim  Aufenthalt  im  Freien 
einen  fortwährenden  Wechsel  in  der  Blutzufuhr  zum  Ausgleich  der  Tem- 
peraturdifferenzen bedingt. 

Es  handelt  sich  hierbei  also  lediglich  um  Anomalien  in  der 
Verteilung  des  Blutes  in  den  verschiedenen  Gefäfsprovinzen,  nicht 
um  Anomalien  in  der  Zusammensetzung  des  Blutes. 

Andererseits  aber  ist  nicht  in  Abrede  zu  stellen,  dafs  besonders 
bei  jugendlichen  Individuen,  die  in  schlecht  belichteten,  schlecht  er- 
wärmten und  schlecht  ventilierten,  häufig  dabei  feuchten  Wohnungen 
leben  und  aufwachsen,  eine  wirkliche  Anämie  sich  entwickelt,  die  an- 
scheinend auf  diese  hygienischen  Schädlichkeiten  zurückzuführen  ist. 

IBinflafs  chemischer  Teränderungen  der  Liuft« 

Die  Frage,  wie  diese  Anämien  infolge  schlechter  Wohnungsver- 
hältnisse zu  erklären  sind,  ist  sehr  schwierig  zu  beantworten. 

Es  liegt  am  nächsten,  daran  zu  denken,  dafs  irgend  welche  chemi- 
schen Schädlichkeiten  in  der  verdorbenen  Luft  dumpfiger  Wohnungen 
and  staubiger  Fabrikräume  einen  deletären  EinfluXs  auf  die  Blutbildung 
ausüben,  und  thatsächlich  dürften  in  manchen  Fabrikbetrieben  die  zur 
Entwickelung  kommenden  Staubsorten  und  Gase  als  direkte  anämie- 
sierende  Prinzipien  anzusehen  sein. 

Nach  Labadie-Lagrave  ist  es  der  Mangel  an  Sauerstoff  und 
die  Überladung  der  Luft  mit  Kohlensäure,  welche  bei  den  in  Städten 
gedrängt  zusammen  wohnenden  Menschen  die  Anämie  bewirkt.  Die 
0-Spannung  sinkt  in  schlecht  ventilierten  Räumen  und  die  Dekarboni- 
sation  des  Blutes  wird  infolgedessen  gestört,  so  dafs  man  nach  diesem 
Autor  unter  den  gewöhnlichen  Verhältnissen  der  Grofsstadt  nicht  nötig 
hat,  noch  besondere,  in  der  Luft  enthaltene  .Gifte  zur  Erklärung  der 
anämischen  Blutbeschaffenheit  zu  suchen. 

Man  könnte  aber  auch  annehmen,  dafs  Licht  und  Luft  auf  die 
Hämoglobinbildung  einen  anregenden  Einflufs  ausüben,  ebenso  wie  die 
Bildung  des  Chlorophylls  der  Pflanzen  von  der  Einwirkung  des  Lichtes 
abhängt;  haben  doch  die  neueren  Untersuchungen  nahe  chemische  Be- 
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Ziehungen  zwischen  diesen  beiden,  für  das  Leben  der  Tier-  und  Pflanzen- 
welt so  wichtigen  StoflTe  ergeben. 

Binflufs  des  Liichtes  auf  das  Blut.    Die  arktische  Wintemacht 

Von  der  eben  erwähnten  Überlegung  ausgehend,  dafs  das  Sonnen- 
licht einen  direkten  EinfluXs  auf  die  Bildung  des  Hämoglobins  haben 
könne,  habe  ich  vor  einigen  Jahren  (1898)  Herrn  Dr.  Schönenberger 
aufgefordert,  diese  Frage  an  der  Hand  der  Litteratur  durch  eigene 
Experimente  zu  erforschen,  und  es  fand  sich  hierbei  zunächst  die  über- 
raschende Thatsache,  dafs  eine  überaus  gro£se  Zahl  von  Einzelarbeiten 
über  den  Einfiufs  des  Lichtes  auf  den  tierischen  Organismus  in  der  ganzen 
Litteratur  verstreut  vorhanden  ist,  deren  Summe  sich  auf  mehrere 
Hundert  erstreckt,  so  dafs  sich  Schönenberger  schon  durch  die  Za- 
sammenstellung  dieses  weit  verstreuten  Materials  ein  grofses  Verdienst 
erworben  hat. 

Da  es  sich  hier  nur  um  den  Einfiufs  des  Lichtes  auf  das 
Blut  handelt,  so  erwähne  ich,  dafs  Schönenberger  für  seine  Studien 
zunächst  solche  Beobachtungen  benutzte,  bei  welchen  Menschen  and 
Tiere  längere  Zeit  hindurch  unter  völligem  Abschlufs  des  Sonnenlichtes 
gelebt  hatten. 

Hierbei  fanden  sich  nun  folgende  interessante  Beobachtungen  über 
Reisende  in  den  Polargegenden,  welche  zeigen,  wie  vorsichtig  man 
bei  der  Ableitung  mancher  Krankheitszustände  von  äufseren  Einflüssen 
sein  mufs.  So  schreibt  Eubner  in  seinem  Lehrbuche  der  Hygiene  1895. 
S.  123:  „Erst  mit  dem  Beginn  der  Polarnacht  wankt  die  Gesundheit 
Schläfrigkeit  und  Abneigung  gegen  Bewegung  befallen  die  einen,  Schlaf- 
losigkeit und  Gemütsdepression  die  andern.  Alle  zusammen  aber  leiden 
an  anämischen  Zuständen,  blafs-grüngelbliche  Verfärbung  der  Haut 
tritt  ein.  Keine  Beobachtung  könnte  mehr,  wie  jene  an  den  Polar- 
reisenden, deutlicher  den  Anteil,  den  das  Sonnenlicht  an  unserem  Wohl- 
ergehen nimmt,  erweisen.  Die  frische,  reine  Luft,  an  der  es  wahrlich 
den  Nordpolfahrern  nicht  zu  fehlen  pflegt,  reicht  allein  zur  Erhaltung 
der  Gesundheit  nicht  aus.^*  Ähnlich  äufsert  sich  auch  Flügge  in 
seinem  Grundrifs  der  Hygiene. 

Dieser  früheren  Auffassung  gegenüber  hat  aber  die  Nansen'sche 
Expedition  ergeben,  dafs  nicht  die  geringste  Verschlechterung  der 
Blutmischung  in  der  mehrmonatlichen  arktischen  Nacht  zustande  kommt, 
sofern  die  Ernährung  durch  eine  gute  Proviantierung  gesundheit^- 
mäfsig  geleistet  wird,  und  es  kann  keinem  Zweifel  unterliegen,  dafs  die 
Anämien  und  Kachexien  der  früheren  Polarfahrer  lediglich  skorbutisclie 
Erscheinungen  infolge  der  schlechten  Ernährung  gewesen  sind.  (Vgl. 
später  bei  Skorbut.) 
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Schönenberger  wandte  sich  ferner  an  verschiedene  Bergwerke 
mit  der  Bitte  um  Auskunft  über  das  Verhalten  der  dort  beschäftigten 
Pferde  und  erfuhr  von  10  Veterinär-Ärzten  verschiedener  Gruben,  dafs 
Pferde,  welche  10 — 24  Jahre  ununterbrochen  in  den  Bergwerken 
unter  völligem  Ausschlufs  des  Tageslichtes  ihre  Arbeit  leisten, 
niemals  anämische  oder  sonstige  Erkrankungen  zeigen,  die  auf  den 
Mangel  des  Tageslichtes  zu  beziehen  sind. 

Eigene  Untersuchnngen  stellte  Schönenberger  unter  meiner  Leitung  an 
Kaninchen  an,  welche  teils  in  völliger  Dunkelheit  gehalten  wurden,  teils  eine  Gips- 
maitke  vor  den  Augen  erhielten,  da  von  einigen  Autoren  der  wesentlichste  Einflufs 
des  Lichtes  in  seiner  Wirkung  auf  das  Auge  gesehen  wird.  Das  Resultat  dieser 
Versuche  war,  dafs  nach  80— 40tägigem  Aufenthalte  in  der  Dunkelheit  oder  nach 
Ausschaltung  der  Augenbelenchtung  eine  mäfsige  Zunahme  an  Zellen  und  festen  Sub- 
stanzen im  Blute  auftrat ,  welche  wahrscheinlich  auf  eine  Verarmung  des  Blutes  au 
Wasser  zurückzuführen  war,  da  das  Serum  am  Ende  der  Versuche  stets  eine  recht 
beträchtliche  Eindickung  zeigte. 

Wir  haben  in  diesen  Versuchen  keine  abschliefsenden  Resultate  gesehen,  viel- 
mehr dürfte  es  sich  sehr  empfehlen,  dieselben  in  gut  eingerichteten  physiologischen 
Laboratorien  weiter  zu  verfolgen  und  dabei  die  Ernährung  der  Tiere  genau  zu 
kontrollieren. 

Auf  Grund  all  dieser  Beobachtungen  an  Menschen  und  Tieren 
kommt  Schönenberger  zu  dem  berechtigten  Schlüsse,  dafs  der  erwach- 
sene Organismus  den  Äbschlufs  des  Sonnenlichtes  lange  Zeit 
ohne  Schaden  für  seine  Blutbildung  ertragen  kann. 

Ganz  anders  aber  verhält  es  sich  mit  der  Einwirkung  des 
Sonnenlichtes  auf  die  sich  entwickelnde  einzelne  Zelle,  wie 
auf  den  ganzen  Organismus,  denn  es  kann  aus  den  zahlreichen 
von  Schöneberger  zitierten  Beobachtungen  keinem  Zweifel  unterliegen, 
dafs  bei  Mangel  des  Sonnenlichtes  die  Entwickelung  des  Blutes,  wie 
des  ganzen  Körpers  bei  heranwachsenden  Individuen  in  mangelhafter 
und  vei*zögerter  Weise  vor  sich  geht.  * 

Einzelne  Autoren,  wie  Deichler,  führen  auf  die  dunkle  Kleidung 
der  jungen  Mädchen,  die  sie  anlegen,  wenn  sie  die  Schulzeit  beendigt 
haben,  die  Entwickelung  anämischer  Zustände  zurück. 

Es  zeigt  sich  hier  bei  dem  Einflüsse  des  Lichtes  dieselbe  Ei*schei- 
nung  wie  beim  Eisen,  dessen  ungenügende  Zufuhr  ebenfalls  lediglich 
den  heranwachsenden  Organismus  schädigt,  während  Erwachsene  mit 
abgeschlossener  Ausbildung  des  Knochenmarkes  im  hohen  Malse  gegen 
Mangel  an  Fe  unempfindlich  sind. 

Einflufs  hoher  und  wechselnder  Temperaturen  auf  das  Blut» 

Das  Tropenklima. 

Von  allen  Tropenärzten  wird  berichtet,  dafs  ein  grofser  Teil  der 
Europäer,  welche  längere  Zeit  in  tropischen  Gegenden  leben,  die  Zeichen 
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einer  mehr  oder  weniger  hochgradigen  Anämie  darbietet,  und  man 
spricht  deshalb  von  einer,  durch  das  heilse  Klima  bedingten  „Tropen- 
Anämie". 

Zu  diesen  Anämien  sind  nicht  diejenigen  Fälle  zu  rechnen,  welche 
infolge  von  Malaria-,  Filaiia-,  Ankylostomum-  oder  Dysenterie-Infektion 
entstehen,  sondern  nur  solche  Anämien,  welche  ohne  nachweisbare  In- 
fektion bei  sonst  gesunden  Europäern  infolge  der  klimatischen  Einflasse 
auftreten. 

Diese  Anämien  werden  in  verschiedener  Weise  gedeutet,  und  zwar 
halten  A.  Plehn  und  Scheube  sie  nur  für  scheinbare  Anämien, 
da  die  Blässe  der  Haut  lediglich  davon  herrühre,  dafs  viele  Europäer 
mit  grofser  Sorgfalt  die  direkte  Einwirkung  des  Sonnenlichtes  meiden. 
Van  der  Scheer  glaubt,  dafs  sich  das  Blut  der  Europäer  in  den 
Tropen  in  den  grofsen  Bauchgefäfsen  ansammle  und  daher  die  Haut- 
gefäfse  mangelhaft  durchblutet  seien. 

Exakte  Blutuntersuchungen  von  Eykmann,  Grijns,  Glogner 
und  Marestang  ergaben,  dafs  das  Blut  bei  solchen  Europäern,  welche 
durch  längeren  Aufenthalt  im  tropischen  Klima  auffallig  blafs  gewor- 
den waren,  weder  eine  nennenswerte  Einbufse  an  roten  Zellen,  noch 
an  Hämoglobin,  noch  an  Eiweifs  zeigte,  so  dafs  man  nach  diesen  Be- 
funden am  ehesten  an  eine  Reduktion  der  Gesamtmenge  des 
Blutes,  eine  Oligaemia  vera,  denken  möchte,  wie  wir  sie  bei  chro- 
nischen konsumierenden  Krankheiten,  z.  B.  der  chronischen  Lungen- 
tuberkulose finden. 

In  eine  neue  Phase  ist  diese  Frage  gerückt  durch  Untersuchungen, 
welche  vor  kurzem  von  A.  Plehn  in  Kamerun  an  Europäern  an- 
gestellt wurden  und  ergaben,  dafs  ohne  jede  manifeste  Infektion  schon 
kurze  Zeit  nach  der  Ankunft  im  dortigen  Klima  sich  eine  erhebliche 
Verarmung  des  Blutes  an  Hämoglobin  bemerkbar  machte.  Plehn  fand 
bei  der  mikroskopischen  Untersuchung  des  Blutes  dieser  Menschen  in 
zahlreichen  roten  Blutkörperchen  basophil  sich  färbende  Körnchen 
von  spärlicher  Zahl  (ca.  8 — 10  in  der  einzelnen  Zelle),  von  welchen 
nicht  selten  die  bekannte  kleine  Bingbildung  ausging,  die  bei  den  tro- 
pischen Malariaformen  so  häufig  den  Blutparasiten  anzeigt. 

Plehn  schlofs  aus  seinen  Untersuchungen,  deren  Details  im 
Original  nachgelesen  werden  müssen,  dafs  die  von  ihm  beobachteten 
basophilen  Kömer  in  den  roten  Zellen  Vorstufen  des  Malaria- 
parasiten seien,  dafs  diese  noch  nicht  zu  Fieberanfällen,  wohl  aber 
zu  einem  vermehrten  Untergange  von  roten  Blutkörperchen  führen  und 
dals  demgemäfs  die  sog.  Tropenanämie  auf  einer  latenten  Malaria- 
infektion beruhe. 
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Im  Anschlüsse  an  diese  Beobachtungen  gelang  es  mir  (Litt.)  fest- 
zustellen, dafs  sich  bei  Malaria-  und  vielen  anderen  Anämien  in  den 
roten  Blutkörperchen  die  oben  (S.  86)  erwähnten  degenerativen  baso- 
philen Körner  finden,  so  dafs  also  auch  in  den  Tropen  nicht  alle  baso- 
philen Gebilde  in  den  roten  Blutkörperchen  für  Malariaparasiten  an- 
gesprochen werden  dürfen,  vielmehr  zum  Teil  nur  eine  Degeneration 
des  Hb  dokumentieren,  und  ich  halte  es  für  möglich,  dafs  den  feinen 
degenerativen  Körnungen  eine  Bedeutung  bei  der  Entstehung 
solcher  Formen  von  Tropenanämie  zukommen  dürfte,  welche 
schleichend  entstehen,  sich  lange  Zeit  hindurch  progredient 
entwickeln  und  von  keinen  Fiebererscheinungen  begleitet  sind. 

Grund  zu  dieser  Ahnahme  geben  mir  die  Resultate  von  Blut- 
untersuchungen, welche  ich  bei  Tieren  gewonnen  habe,  die  längere 
Zeit  bei  erhöhter  Aufsentemperatur  gemacht  wurden. 

Es  wurden  hierzu  weifse  Mäuse  verwendet »  die  im  gut  yentilierten  Brut- 
schranke bei  yerschiedenen  Temperaturen  gehalten  wurden.  Bedingung  war,  dafs  die 
Tiere  reichlich  feuchte  Nahrung  erhielten,  die  mehrmals  täglich  erneut  werden  muiste. 
Bei  Temperaturen  von  85®  C.  abwärts  zeigten  die  Tiere  keinerlei  Veränderungen, 
brachte  man  sie  von  Anfang  an  in  Temperaturen  von  40®  C.  und  darüber,  so  starben 
sie  meist  schnell.  Am  zweckmäisigsten  erwies  es  sich,  die  Tiere  in  den  ersten 
Wochen  bei  37 — 40®  C.  zu  halten,  später  ertrugen  sie  meist  auch  höhere  Tempera- 
turen bis  43®  ohne  Schaden. 

Bei  einem  Teil  dieser  Tiere  nun  trat  nach  ungefähr  8  Tagen  eine  Veränderung 
in  ihrem  Äufsern  auf,  die  Haut  erschien  feucht,  die  Haare  wurden  struppig  und 
fielen  besonders  am  Kopfe  aus,  dabei  waren  die  Tiere  nicht  so  munter  wie  vorher. 
Das  Blut  zeigte  sich  in  diesem  Stadium  deutlich  verwässert,  und  mikroskopisch 
liefsen  sich  in  verschieden  grofser  Menge  körnige  Degenerationen  in  den 
roten  Blutzellen  nachweisen,  die  vorher  bei  keinem  der  Tiere  vorhanden  ge- 
wesen waren.  Interessant  war  ferner,  dafs  späterhin  die  Tiere  sich  erholten  und 
augenscheinlich  an  die  erhöhte  Aufsentemperatur  gewöhnten,  so  dafs  sie  wieder  ein 
normales  Aussehen  und  ihre  frühere  Lebhaftigkeit  erlangten.  Übereinstimmend  hier- 
mit schwanden  dann  die  Körnchen  aus  dem  Blute,  und  es  gelang  mir  z.  B.  eine  Maus 
über  3  Monate  im  Wärmeschranke  zu  halten,  welche  sich  schlief^lich  bei  Tempera- 
turen von  48—45®  vollständig  gesund  befand. 

Aus  diesen  Versuchen  geht  hervor,  dafs  bei  Tieren  durch  die 
blolse  Einwirkung  erhöhter  Aufsentemperatur  bei  Abwesen- 
heit jedes  anderen  schädigenden  Momentes  degenerative  Ver- 
änderungen in  den  roten  Blutkörperchen  auftreten,  welche 
zunächst  zu  einer  deutlichen  anämischen  Veränderung  der  Blutmischung 
fahren.  Diese  Laboratoriumsversuche  berechtigen  natürlich  noch  nicht 
ohne  weiteres  zu  Schlüssen  über  das  Verhalten  des  menschlichen  Blutes 
in  heifsen  Länderstrichen.  Immerhin  aber  erscheint  es  mir  doch 
wichtig,  die  Aufmerksamkeit  der  Tropenärzte  auf  diese  Blutverhältnisse 
zu  lenken. 
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Neuerdings  hat  Herr  Dr.  W.  Löwenthal  unter  meiner  Leitung 
Versuche  über  die  Einwirkung  von  Witterungsschädlichkeiten  bei  Meer- 
schweinchen angestellt,  deren  Blut  an  und  für  sich  empfindlich  ist, 
d.  h.  auf  Gifte  aller  Art  sehr  leicht  mit  degenerativen  Erscheinungen 
an  den  roten  Zellen  reagiert.  Über  diese  Untersuchungen,  welche  an 
den  Tieren  im  Freien  bei  schönem  warmen  Sommerwetter  und  anderer- 
seits bei  kaltem  regnerischen  Wetter,  ferner  im  dunklen,  feuchten  Keller 
angestellt  wurden,  giebt  die  folgende  Tabelle  auf  Seite  175  einen  guten 
Überblick. 

Es  scheint  hiemach  thatsächlich,  als  ob  die  Einwirkung  yon 
Kälte  und  Nässe  auf  die  Tiere  einen  direkt  blutzellenschädigen- 
den  Einflufs  ausübt,  und  wenn  auch  die  Versuche  nur  einen  sehr 
bescheidenen  Anfang  in  der  Erforschung  dieser,  wichtigen  Frage  nach 
der  Einwirkung  klimatis^cher  und  hygienischer  Schädlichkeiten  auf  das 
Blut  bilden,  so  liefern  sie  vielleicht  durch  die  Anregung,  auch  am 
Menschen,  die  in  ausgesprochener  Weise  solchen  Schädlichkeiten  aus 
gesetzt  sind,  auf  diese  ersten  degenerativen  Zeichen  im  Blute  zu  fahnden. 

Die  Msclieinbaren*<  Anämien. 
Hypoplasia  cordis  et  arteriaram  mit  Oligaemia  vera. 

Gegenüber  den  bisher  geschilderten  Anämien  giebt  es  eine  Gruppe 
von  anderen  Anämien,  welche  eine  besondere  Stellung  insofern  ein- 
nehmen, als  bei  diesen  nicht  gerade  seltenen  Fällen  das  Hauptsymptom 
der  Anämie,  nämlich  die  Blässe  der  Haut,  zwar  deutlich  vorhanden 
ist,  sonstige  Krankheitszeichen  aber  fehlen. 

Derartige  Menschen  trifft  man  bei  beiderlei  Geschlechtern  ziemlicb 
häufig.  Sie  sind  entweder  ganz  frei  von  Beschwerden  oder  klagen  nur 
bei  stärkeren  körperlichen  Anstrengungen  über  Ermüdung,  Kurzatmig- 
keit oder  Herzklopfen. 

Auch  das  Blut,  oder  richtiger  gesagt  der  einzelne  Blutstropfen, 
ist  bei  diesen '  Menschen  meist  völlig  intakt.  Ihre  Blässe  stammt 
aus  der  Kindheit  her  und  sie  geben  an,  dafs  sie  niemals  rotwangig 
wie  andere  Kinder  gewesen  sind,  trotzdem  sich  aber  nicht  krank  ge- 
fühlt haben.  Derartige  „scheinbare  Anämien''  sind  in  verschiedener 
Weise  gedeutet  worden.  So  hat  Sahli  sie  darauf  zurückgeführt 
dafs  durch  eine  Herabsetzung  des  Blutdruckes  die  peripherischen 
Gefäfsbezirke  weniger  durchblutet  werden.  Oppenheimer  nimmt 
an,  dafs  eine  Reizung  des  Nervus  depressor,  welcher  nach  Unter- 
suchungen von  Dastre  und  Morat  Erweiterung  der  Gefäfse  der  Baucb- 
eingeweide  und  dabei  Verengerung  der  Hautgef&fse  hervorruft,  zu  der- 
artigem pseudoanämischen  Äufseren  führen  kann.  Es  würde  sich  demnach 
also  um   eine  vasomotorische   Beeinflussung  der  Hautgefäfse  handeb. 
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welche  man  vorübergehend  in  der  stärksten  Weise  bei  gewissen  Formen 
von  Ohnmächten  ausgeprägt  sehen  kann.  Ob  aber  derartige  Nerven- 
einflüsse dauernde  Zustände  von  Anämie  vortäuschen  können,  dürfte 
doch  fraglich  sein. 

Aller  Wahrscheinlichkeit  nach  handelt  es  sich  bei  einer  Anzahl 
dieser  Menschen  um  eine  mangelhafte  Entwickelung  der  Haut- 
gefäfse,  welche  vielleicht  angeboren  oder  dadurch  erworben  ist,  dafs 
von  früher  Kindheit  an  zu  wenig  äufsere  Reize,  d.  h.  frische  Luft  und 
Wind  auf  die  äufsere  Haut  eingewirkt  haben;  ferner  kann  unter  Um- 
ständen eine  geringe  Transparenz  der  Haut  Schuld  an  dieser 
scheinbaren  Anämie  sein,  diittens  aber,  und  das  scheint  mir  der 
wichtigste  Punkt  zu  sein,  können  wirkliche  Verringerungen  der 
ganzen  Blutmenge,  ein  volumen  sanguinis  diminutum  oder 
„Oligämie'',  dem  Ganzen  zu  Grunde  liegen. 

Dieser  Zustand  von  Verringerung  der  Gesamtblutmenge  läfst  sich 
mit  Sicherheit  nicht  beweisen,  da  es  keine  zuverlässigen  Methoden  giebt, 
die  Gesamtblutmenge  am  lebenden  Menschen  zu  bestimmen  und  da  auch 
post  mortem  nur  unter  ganz  besonderen  Bedingungen  eine  derartige  Be- 
stimmung möglich  ist 

Bekanntlich  wissen  wir  auf  Grund  einiger  weniger  derartiger  Be- 
stimmungen, dafs  der  Mensch  ca.  Vis  seines  Körpergewichtes  an  Blut 
besitzt.  Indessen  kann  diese  Zahl  unzweifelhaft  nur  als  ein  allgemeiner 
mittlerer  Anhaltepunkt  dienen,  und  Schwankungen  der  Gesamtmenge 
sind  gewifs  unter  physiologischen  Verhältnissen  sehr  häufig.  So  haben 
sicher  fettreiche  Menschen  ein  verhältnismäfsig  geringeres  Quantum 
an  Blut,  im  Gegensatze  zu  fettarmen  und  muskelreichen,  denn  wie  die 
Untersuchungen  von  Ranke  an  Tieren  ergeben  haben,  ist  die  Blnt- 
menge  nicht  nur  relativ,  sondern  auch  absolut  bei  fetten  Tieren  ver- 
mindert, so  dafs  z.  B.  fette  Kaninchen  3,3 ^/^  Blut  enthielten,  während 
magere  5,5 ^/^  aufwiesen,  und  die  Gesamtblutmenge  verhielt  sich  bei 
annähernd  gleich  schweren  Tieren  wie  48:70. 

Diese  Beobachtung  ist  ohne  weiteres  verständlich,  da  das  auf- 
gespeicherte Fett  eine  gewissermafsen  tote  Masse  darstellt  gegenüber 
der  eine  reiche  Blutzufuhr  verlangenden  Muskelmasse,  so  dafs  die  ver- 
schieden grofse  Blutmenge  bei  fetten  und  mageren  Individuen  leicht 
verständlich  ist. 

Ferner  haben  wir  einen  deutlichen  Hinweis  auf  die  Gesamtmenge 
des  Blutes  in  der  Kapazität  des  Herzens  und  Gefäfssystems, 
und  wenn  wir  hierüber  auch  erst  nach  dem  Tode  ganz  sichere  Auf- 
schlüsse bekommen,  so  können  wir  doch  aus  den  zahlreichen  Erfahrungen, 
welche  auf  diesem  Gebiete  vorliegen,  schon  intra  vitam  in  nicht  seltenen 
Fällen  auf  ein  geringes  Volumen  des  Gefäfssystems  schliefsen. 
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Bekanntlich  hat  Yirchow  zuerst  auf  diese  Veränderangen  am 
Cirknlationssystem  aufmerksam  gemacht  und  eine  abnorme  Kleinheit 
des  Herzens  und  der  arteriellen  Gefäf se  als  anatomische  Grund- 
lage der  Chlorose  hingestellt,  eine  Anschauung,  welche  längere 
Zeit  hindurch  auch  von  den  Klinikern  geteilt  wurde.  Nach  unseren 
heutigen  Kenntnissen  über  das  Wesen  der  Chlorose  läfst  sich  diese  An- 
schauung, wie  wir  im  Kapitel  Chlorose  sehen  werden,  nicht  mehr  aufrecht 
erhalten.  Die  Thatsache  der  anatomischen  Veränderungen  am  Cirkulationsh 
apparate  aber  behält  nach  wie  vor  eine  grofse  Bedeutung. 

Nach  Virchow  entsteht  die  Hypoplasie  oder  das  Zwergwachstum 
des  Herzens  im  intrauterinen  Leben  oder  doch  in  früherer  Jugend,  ohne 
zunächst  wirkliche  Störungen  von  pathologischem  Werte  hervorzubringen, 
vielmehr  machen  sich  diese  Störungen  erst  in  späterer  Zeit  bei  stärkeren 
Anforderungen,  die  z.  B.  in  der  Pubertätsentwickelung  an  den  Körper 
gestellt  werden,  geltend. 

Die  Veränderung  am  Herzen  selbst  besteht  in  einer  abnormenKlein- 
heit  der  Ventrikel,  während  die  Muskulatur  selbst  verhältnismäfsig 
gut,  in  manchen  Fällen  sogar  etwas  hypertrophisch  ausgebildet  ist,  und 
an  dies  kleine  Herz  schliefst  sich  eine  Aorta  an,  welche  abnorm 
eng,  dünnwandig,  elastisch  und  mit  unregelmäfsigen  Gefäfs- 
abgängen  versehen  ist,  eine  Beschaffenheit,  welche  man  später  schlecht- 
hin mit  dem  Namen  „Aorta  chlorotica*'  charakterisiert  hat,  obwohl 
es  nicht  einzusehen  ist,  wie  ein  chlorotisches,  d.  h.  hämoglobinarmes 
Blut,  infolge  einer  derartigen  anatomischen  Beschaffenheit  zustande 
kommen  soll. 

Läfst  man  also  die  Frage  nach  der  Beziehung  dieser  anatomischen 
Veränderungen  zur  Chlorose  beiseite,  so  bleibt  die^  Thatsache  bestehen, 
dafs  eine  abnorme  Kleinheit  des  Herzens  und  der  Gefafse  sich  ver- 
hältnismäfsig häufig  bei  Frauen,  aber  auch  keineswegs  selten  bei 
Männern  bei  der  Obduktion  findet  und  zwar  manchmal  bei  solchen 
Individuen,  bei  welchen  während  des  Lebens  kaum  der  Verdacht  auf 
so  schwere  anatomische  Veränderungen  auftauchen  konnte,  d.  h.  Indi- 
viduen, die  ein  verhältnismäfsig  gesundes  Äufsere  zeigten. 

Berücksichtigt  man  nun  die  manchmal  sehr  erhebliche  Verengerung 
des  Querschnittes  der  grofsen  Blutgef%fse  und  die  Kleinheit  der  Herz- 
kammern derartiger  Individuen,  so  mufs  man  zu  dem  Schlüsse  kommen, 
dafs  in  diesem  Gefäfssystem  von  verhältnismäfsig  geringer 
Kapazität  nur  ein  verhältnismäfsig  geringes  Quantum  Blut 
cirkuliert  haben  kann,  und  es  wäre  vielleicht  möglich,  die  Blutmenge 
hieraus  nachträglich  wenigstens  annähernd  zu  berechnen.  Nach  C.  Vier- 
ordt  wird  der  Umlauf  des  Blutes  durch  27  Herzkonzentrationen  bei 
allen  Warmblütern  vollführt,  daher  mufs  die  gesamte  Blutmenge 

Grawltx,  Klinische  Pathologie  des  Blutes.  12 


178  Xn.  Kapitel. 

27mal  so  grofs  sein  als  die  Kapazität  der  Ventrikel  Diese 
letztere  ist  bei  gesunden  Menschen  auf  187,5  g  berechnet  worden,  und 
es  würden  demgemäfs  27 mal  187,5  gleich  5062,5  g  Blut  vorhanden 
sein,  was  thatsächllch  bei  einem  mittleren  Körpergewicht  von  65  kg 
der  Wirklichkeit  entspricht,  sofern  man,  wie  oben  erwähnt,  ^j^^  des 
Körpergewichtes  als  G^amtblntmenge  annimmt. 

Man  kann  daher,  auch  wenn  man  anf  eine  genaue  Bestimmung 
der  Ventrikelkapazität  verzichtet,  da  dieselbe  praktisch  zu  grolse 
Schwierigkeiten  darbieten  würde,  aus  der  Thatsache  der  Verkleinerung 
der  Ventrikel  und  des  arteriellen  Systems  auf  eine  absolut  ver- 
ringerte Blutmenge  bei  derartigen  Individuen  schliefsen. 

Eine  Thatsache  ist  es  ferner,  dafs  gerade  jugendliche  Individuen, 
welche  in  unerwarteter  Weise  an  Infektionskrankheiten  wie  Typhus, 
Influenza,  Pneumonie  oder  bei  Operationen  sterben,  ohne  dais  der 
Eintritt  des  Todes  auf  Grund  des  ganzen  Befundes  zu  erwarten  gewesen 
wäre,  sehr  häufig  bei  der  Obduktion  diese  anatomischen  Veränderungen 
des  Herz-  und  Gefäfssystems  aufweisen,  so  dals  man  unzweifelhaft  zu 
dem  Schlüsse  kommen  mufs,  dals  Individuen  mit  derartigen 
Anomalien  des  Gefäfssystems  eine  geringere  Widerstands- 
fähigkeit gegen  Krankheiten  und  Schädigungen  verschiedener 
Art  besitzen  als  solche  mit  gesund  konstituiertem  Herzen  und 
Gefäfsen. 

Die  Frage,  weshalb  eine  Verringerung  der  Gesamtblutmenge 
eine  geringere  Widerstandsfähigkeit  mit  sich  bringt,  ist  freilich  nicht 
leicht  zu  beantworten.  Es  liefse  sich  indessen  sehr  wohl  denken,  dals 
eine  Verringerung  der  Gesamtblutmenge  eine  absolut  verringerte 
Menge  von  Schutzstoffen  gegenüber  den  Giften  gewisser  Krank- 
heiten enthielte. 

Diese  Anomalie  des  Gefäfssystems  ist,  wie  Virchow  angiebt, 
zum  Teil  angeboren,  zum  Teil  aber  wohl  sicher  erworben,  und 
zwar  sind  es  besonders  Menschen,  welche  von  Jugend  auf  wenig  Muskel- 
thätigkeit  ausgeübt  haben,  Stubenhocker  mit  sitzenden  Berufen  und 
ganz  besonders  Personen  weiblichen  Geschlechtes,  bei  welchen  schon  in 
der  frühesten  Jugend  die  Ausbildung  der  Muskulatur  vernachlässigt 
wird.  Infolge  derartiger  Fehler  in  der  Erziehung  der  Kinder 
und  der  heranwachsenden  Jugend  fällt  der  normale  Reiz  fär 
die  Ausbildung  des  Gefäfssystems,  den  wir  unzweifelhaft  in 
der  ausgiebigen  Bewegung  der  Muskeln  aller  Gliedmafsen  und 
des  Rumpfes  sehen  müssen,  fort  oder  wird  in  nicht  genügender 
Weise  ausgeübt,  und  es  läfst  sich  mit  Sicherheit  annehmen,  dafs  infolge 
hiervon  das  Zurückbleiben  des  Herzens  und  der  GeftXse  in  der  Ent- 
wickelung  verschuldet  wird,  so  dafs  man  diese  mangelhafte  Ausbildung 
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des  Girknlationssystems  and  infolge  davon  der  Gesamtblatmenge  zam 
Teil  als  Inaktivitäts-Hypoplasie  auffassen  mofs. 


Die  Anämien  des  Kindesalters. 

4 

Das  kindliche  Alter  ist  in  besonders  häufiger  Weise  durch  das 
Auftreten  anämischer  Zustände  ausgezeichnet. 

Diese  Anämien  haben  in  ihrer  Ätiologie  und  dem  Blutbefunde 
manches  Eigenartige,  worauf  hier  im  Zusammenhange  hingewiesen  sei. 

Als  Entstehungsursachen  können  im  kindlichen  Alter  natur- 
gemäfs  air  die  schädigenden  Momente  wirken,  welche  wir  im  Voran- 
gegangenen besprochen  haben:  Blutungen,  Giftwirkungen,  Unter- 
ernährung und  hygienische  Schädlichkeiten.  Es  ist  aber  dabei 
zu  berücksichtigen,  dafs  die  meisten  dieser  Schädlichkeiten  viel 
schneller  und  viel  intensiver  auf  das  Blut  der  Kinder  einwirken, 
als  auf  das  Blut  von  Erwachsenen,  da  die  Widerstandsfähigkeit 
des  Blutes,  wie  wir  soeben  sahen,  im  Eindesalter  allen  deletären  Ein- 
flüssen gegenüber  viel  geringer  ist,  als  im  späteren  Alter. 

Diese  Erscheinung  beruht  erstens  auf  einer  geringeren  Wider- 
standsfähigkeit der  einzelnen  Zellen,  wie  wir  aus  allen  Erfah- 
rungen auf  dem  Qebiete  der  Toxikologie  wissen,  zweitens  darauf,  dafs 
die  blutbildenden  Stätten  beim  Neugeborenen  noch  in  sehr  unvoll- 
kommener Weise  ausgebildet  sind,  und  bis  nach  Beendigung  der  Pu- 
bertät neue  Markräume  zur  Ent Wickelung  gelangen,  wie  dies  oben 
(8.  69)  geschildert  wurde. 

Es  können  daher  anämische  Zustände  eintreten,  wenn  die  Ent- 
wickelung  des  blutbildenden  Markes  mit  dem  Wachstum  des  ganzen 
KSrpers  nicht  gleichen  Schritt  hält,  und  dieses  Mifsverhältnis  dürfte 
sehr  häufig  der  tiefere  Grund  für  das  Auftreten  von  Anämien  sein,  die 
man  in  Perioden  schnellen  Wachstums  der  Kinder  beobachtet  und  daher  ge- 
radezuals  Wachstumsanämien  (Fürst)  bezeichnet  hat.  Diese  Anämien 
pfiegen  sich  bei  entsprechender  allgemeiner  Pflege  der  Kinder  ohne  be- 
sondere Therapie  von  selbst  wieder  auszugleichen,  jedenfalls  dadurch, 
dafs  die  Mark-  und  Blutzellenbildung  allmählich  dem  Wachstum  der 
übrigen  Organe  adäquat  wird. 

Wie  schon  erwähnt,  steht  die  Entwickelung  des  Herzens 
und  des  ganzen  Blutgefäfssystems  im  engsten  Zusammenhange 
nüt  der  Blutmenge,  und  wir  haben  nach  den  Untersuchungen  von 
Virchow  Grund,  anzunehmen,  dafs  auch  eine  mangelhafte  Entwicke- 
lung des  Blutes  häufig  schon  im  fStalen  Leben  angelegt  oder  in  der 
ersten  Lebenszeit  erworben  ist. 

12* 
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Es  ist  also  leicht  verständlich,  dafs  konsumierende  Krankheiten, 
infektiöse  Prozesse,  Darmkatarrhe  etc.  bei  längerer  Daner  eine  doppelte 
Schädigung  für  das  Blut  bilden,  da  einerseits  die  Blutzellen  direkt 
angegriffen  werden,  andererseits  die  Entwickelung  des  Gefäfssystems 
und  der  blutbildenden  Apparate  leidet,  und  dasselbe  tritt  ein,  wenn 
durch  ungenügende  oder  schlecht  verdauliche  Ernähi^ung,  durch  Eisen- 
mangel in  der  Nahrung,  besonders  aber  auch  durch  mangelhafte  Be- 
wegung in  frischer  Luft  die  normalen  Reize  f&r  die  Ausbildung  dieser 
lebenswichtigen  Organe  in  Fortfall  kommen. 

Hieraus  ergiebt  sich,  dafs  Anämien  im  frühen  Eindesalter  weit 
schwerere  Krankheitssymptome  darstellen,  als  nach  vollendeter 
Ausbildung  des  Gefäfs-  und  Blutsystems  im  erwachsenen  Alter,  und  es 
ist  eine  häufig  zu  beobachtende  Thatsache,  dafs  lange  dauernde 
Anämien  im  Kindesalter,  mögen  sie  entstanden  sein  auf  noch 
so  verschiedener  Basis,  niemals  völlig  wieder  ausgeglichen 
werden.  Diese  Anämien  können  verdeckt  werden  und  in  gesunden 
Zeiten  wenig  in  die  Erscheinung  treten,  aber  gerade  diese  Individuen 
sind  es,  welche  das  Hauptkontingent  zur  Gruppe  der  oben  geschilderten 
„scheinbaren  Anämien^'  stellen,  bei  denen  die  anatomischen  Ver- 
änderungen der  Hypoplasia  cordis  mit  Verringerung  der  Gesamt- 
blutmenge das  eigentliche  Wesen  der  Blutveränderung  darstellen. 

Im  späteren  Kindesalter,  wenn  die  geistige  Thätigkeit  stärker 
in  Ansprach  genommen  wird,  wenn  durch  vielstündiges  Sitzen  in  oft 
schlecht  ventilierten  Schulräumen  der  Körper  zu  einer  unnatürlichen 
Unthätigkeit  gezwungen  wird,  bildet  sich  bekanntlich  ebenfalls  sehr 
häufig  die  sog.  „Schulanämie''  aus,  die  durch  nervöse  Überreizung, 
Appetitmangel  und  ungenügende  Bewegung  sehr  wohl  zu  erklären  ist, 
während  andererseits  v.  Starck  diese  Anämie  als  Folge  eines  chroni- 
schen Darmkatarrhs  anffafst,  den  Schulkinder  durch  mangelhafte  De- 
fäkation  bekommen,  denn  dieser  Autor  konnte  bei  derartigen  Anämi- 
schen auffällig  hohen  Indikangehalt  und  häufig  auch  Urobilin  im  Urin 
konstatieren. 


Das  Blutbild  bei  den  Anämien  des  Kindesalters  zeigt  die  schon 
im  physiologischen  Abschnitte  erwähnten  Eigentümlichkeiten  im  Ver- 
halten der  Leukocyten,  die  erstens  bei  Kindern  schon  physiologisch  ver- 
mehrt sind,  und  besonders  eine  prozentische  Vermehrung  der  Lympho- 
cyten  zeigen,  die  auch  bei  den  meisten  Anämien  deutlich  hervortritt 

Diese  Lymphocjrtosen  des  Kindesalters  dürften  wohl  am  wahr- 
scheinlichsten darauf  zurückzuführen  sein,  dafs  Schwellungen  des  lym- 
phatischen Apparates  bei  Kindern  ungemein  häufig  schon  bei  leichtesten 
katarrhalischen  Erkrankungen  auftreten,  so  dafs  es  zu  vermehrter  Ans- 
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schwemmang  dieser  Zellen  in  das  Blut  anter  den  mannigfachsten  Be- 
dingungen kommt. 

Aus  dem  Marke  gelangen  bei  den  Leukocytosen  der  Kinder  viel 
häufiger  unreife  Leukocyten  in  das  Blut  als  bei  Erwachsenen,  und 
zwar  besonders  Myelocyten  und  grofse  homogene,  basophile  Einkernige, 
ohne  dafs  diesen  Befunden  eine  besondere  Bedeutung  beizulegen  ist. 
Mit  Recht  betonen  Fischl,  Geissler  und  Japha,  dafs  es  keinen 
durch  die  Leukocytenformen  charakteristischen  Blutbefund  für  die  ver- 
schiedenen Anämien  des  Eindesalters  giebt,  und  auch  die  Verände- 
rungen an  den  roten  Zellen  sind  ebenso  verschiedenartig,  wie  bei  den 
Anämien  Erwachsener. 

Auffällig  ist  in  manchen  Fällen  schwerer  Anämie  das  massen- 
hafte Vorkommen  kernhaltiger  roter  Zellen  in  allen  Stadien  der 
Eernumwandlung,  wie  man  dies  bei  Erwachsenen  sehr  selten  sieht 
Diese  Erscheinung,  sowie  das  häufige  Auftreten  von  Jugendformen  der 
Markleukocyten  deuten  darauf  hin,  dafs  aus  dem  reich  entwickelten 
ond  sehr  saftreichen  Marke  der  kindlichen  Eöhren-Enochen  leichter 
Einschwemmungen  unfertiger  Zellen  in  die  Blutbahn  erfolgen, 
als  aus  dem  konsolidierten  Marke  der  Erwachsenen. 

Das  Auftreten  von  Milzschwellungen  bei  Anämien  der  Einder 
ist  so  häufig,  dafs  nach  Geissler's  und  Jap  ha' s  Angaben  kein  Grund 
besteht,  aus  dieser  Eomplikation  besondere  Abarten  kindlicher  Anämien 
zu  konstruieren. 

Allgemeine  Therapie  der  symptomatischen 

Anämien. 

Folgende  Grundsätze  lassen  sich  für  die  Behandlung  der  sympto- 
matischen Anämien,  wie  sie  sich  infolge  der  verschiedenen  besprochenen 
Schädlichkeiten  entwickeln,  aufstellen: 

1.  Das  Hauptprinzip  mufs  naturgemäfs  darin  liegen,  die  anä- 
misierende  Ursache  zu  beseitigen,  und  es  dürfte  nicht  über- 
trieben sein,  wenn  man  den  Satz  aufstellt,  dafs  drei  Viertel  aller  dieser 
Anämien  ganz  von  selbst  schwinden,  wenn  diese  erste  und  wichtigste 
Bedingung  erfüllt  ist. 

Schon  hieraus  ergiebt  sich  die  Wichtigkeit  der  Eenntnis  aller  im 
Vorangegangenen  besprochenen  anämisierenden  Prinzipien.  Auf  die 
Frage  nach  der  Art  und  Weise,  wie  der  indicatio  causalis  zu  genügen 
isty  kann  bei  der  aufserordentlichen  Verbreitung  der  Anämien  nicht 
eingegangen  werden;  für  die  besonders  wichtige  Therapie  der  auf 
^xischer  Basis  entstandenen  Anämien  verweise  ich  auf  das  nächste 
Eapitel. 
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2.  Der  Aufenthalt  in  gut  gelüfteten  und  sonnenbeschie- 
nenen Zimmern  ist  gerade  für  diese  Kranken  von  gi*öfster  Wichtig- 
keit. Einrichtungen,  welche  ermöglichen,  die  Kranken,  speziell  des 
jugendlichen  Alters,  im  Bette  ins  Freie  zu  bringen,  erweisen  sich  be- 
sonders nützlich. 

Für  die  zahllosen  Anämischen,  die  ihre  Lebenszeit  vorzugsweifle 
in  geschlossenen  Bäumen  verbringen,  ist  der  Aufenthalt  im  Freien, 
auf  dem  Lande,  an  der  See,  im  Waldklima,  im  Mittelgebirge,  auch 
eine  Eeise  auf  hoher  See  von  gröfstem  Nutzen  und  oft  ohne  weitere 
Medikation  für  die  Heilung  ausreichend. 

Welcher  klimatische  Ort  im  speziellen  zu  wählen  ist,  läfstsich 
nur  nach  der  Beschaffenheit  des  Allgemeinbefindens,  des  Nervensystems, 
des  Zirkulationssystems  und  nach  der  Natur  des  die  Anämie  bedingenden 
Grundleidens  bestimmen.  Ein  speziell  für  Anämische  zu  bevorzugendes 
Klima  giebt  es  nicht. 

3.  Die  Ernährung  ist  ebenfalls  in  vielen  Fällen  ohne  sonstige 
eigentliche  Therapie  imstande,  vollständiges  Schwinden  der  anämischen 
Erscheinungen  zu  bewirken. 

Dies  ist  der  Fall  in  der  Rekonvalescenz  aller  schweren,  fieberhaften 
und  langdauernden  Krankheiten,  bei  denen  durch  Unterernährung  einer- 
seits und  durch  toxische  Blutzerstörungen  andererseits  Veränderungen 
der  Blutmischung  hervorgerufen  worden  sind,  wie  oben  gezeigt  wurde. 

Nach  derartigen  Krankheiten,  z.  B.  Abdominaltyphus,  Pneumonie, 
nach  septischen  Prozessen  etc.  bildet  sich  die  Anämie,  nachdem  der 
Krankheitsprozefs  abgelaufen  ist,  lediglich  durch  diätetische  Behand- 
lung ohne  alle  Medikamente  meist  ganz  spontan  zurück^  und  man  kann, 
wie  mich  häufige  eigene  Beobachtungen  gelehrt  haben,  bei  solchen 
Rekonvaleszenten  ein  ganz  paralleles  Ansteigen  des  spez.  Gewichtes  des 
Blutes,  also  des  Eiweifs-  und  Hb-Gehaltes  mit  dem  Ansteigen  des 
Körpergewichtes  beobachten. 

Dasselbe  Verhalten  trifft  man  in  den  zahlreichen  Fällen,  wo  ent- 
weder aus  Not  oder  sonstigen  äulseren  Ursachen  längere  Zeit  eine 
ungenügende  Ernährung  stattgefunden  hat,  oder  wo  in  Rücksicht  auf 
Erkrankungen  des  Magens  und  Darmes  eine  unzureichende  Nahrungs- 
zufuhr therapeutisch  in  Anwendung  gekommen  ist. 

Die  Diät  selbst  mufs,  sobald  das  anämisierende  Grundleiden  es 
gestattet,  eine  gemischte  sein,  d.  h.  man  darf  nicht  einseitig  durch 
gesteigerte  Zufuhr  von  eiweifshaltigen  Stoffen  die  Verluste  im  Blute 
ersetzen  wollen,  sondern  mit  Recht  wird  seit  Alters  den  Bestandteilen 
der  grünen  Pflanzen,  den  Säuren,  Salzen  und  auch  dem  darin  ent- 
haltenen Eisen  ein  besonders  günstiger  Einflufs  auf  anämische  Prozesse  ^ 
zugeschrieben,  ja  bei  gewissen  anämisch-kachektischen  Zuständen,  wie 
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dem  Skorbat,  gelten  manche  Pflanzensäuren,  z.  B.  Zitronensäure  als 
direkte  Heilmittel. 

Dem  in  der  Nahrung  enthaltenen  organischen  Eisen  kommt  be- 
sonders bei  den  Anämien  des  jugendlichen  Alters  eine  grofse  Bedeutung 
zu,  und  ich  lasse  daher  die  nachfolgende  Tabelle  des  neuesten  Werkes 
von  y.  Bunge  hier  folgen^  welche  den  Eisengehalt  der  verschiedensten 
Nährstoffe  anzeigt. 

100  g  Trockensubstanz  enthalten  (nach  y.  Bunge)  mg    Eisen: 

Heidelbeeren 5,7 

Kartoffeln 6,4 


Zucker 0 

Blutserum 0 

Weifses  vom  Hühnerei Spur  Erbsen 6,2—6,6 


Honig     1,2 

Reis 1,0—2,0 

Oerstengraupen 1,4 — 1,5 

Weizenmehl,  gebeutelt 1,6 

Birnen 2,0 

Datteln 2,1 

Kuhmilch 2,8 

Frauenmilch 2,3—3,1 

Pflaumen 2,8 

Hundemilch 8,2 


Kirschen,  scJiwarze  ohne  Stein     ...  7,2 

Bohnen,  weifse 8,3 

Karotten •    .8,6 

Weizenkleie 8,8 

Erdbeeren 8,6—9,3 

Linsen 9,5 

Mandeln,  braune  Häute 9,5 

Kirschen,  rote,  ohne  Stein     ....    10 

Haselnüsse,  braune  Häute 13 

Äpfel 13 


Feigen 


3,7   Löwenzahn,  Blätter 14 


Himbeeren 3,9 

Geschälte  Haselnüsse 4,3 

Gerste 4,5 

Kohl,  innere  gelbe  Blätter    .    .   .  •    .4,5 

Boggen 4,9 

Geschälte  Mandeln 4,9 

Weizen 5,5   Hämatogen 

Trauben  (Malaga) 5,6  I  Hämoglobin 


Kohl,  äui'sere  grüne  Blätter    .    17 

Rindfleisch 17 

Spargel 20 

Eidotter     20-24 

Spinat 33—39 

Schweineblut 226 

290 

340 


Am  auffälligsten  ist  in  dieser  Tabelle  die  Eisenarmut  der 
Milch  und  wir  haben  schon  auf  S.  166  gesehen,  wie  sich  der  auffällige 
Widerspruch  gegenüber  der  Thatsache,  dafs  der  Säugling  lediglich  durch 
Milch  seinen  Körper  aufbaut,  nach  den  Untersuchungen  Bunge's  durch 
das  im  Neugebornen  aufgespeicherte  Reserve-Eisen  erklärt. 

Ferner  ist  der  geringe  Eisengehalt  der  Cerealien  bemerkens- 
wert, sobald  diese  ihrer  Cellulose  beraubt  sind,  die  als  „Kleie"  ausge- 
schieden und  mit  dem  feinen  Weizenmehl  nicht  mitgebacken  werden. 
Es  ist  also  ein  graues  Roggenbrot  mit  Kleie  bei  weitem  eisenreicher, 
als  ein  feines  Weizenmehl-Brötchen,  ein  Punkt,  der  z.  B.  für  die  Er- 
nährung von  Kindern  berücksichtigt  werden  mufs. 

Wichtig  ist  ferner  der  relativ  hohe  Fe-Gehalt  der  Kartoffeln, 
Erbsen,  Bohnen  und  Linsen,  gegenüber  dem  eisenarmen  Reis  und 
Graupen  und  ebenso  der  Eisenreichtum  der  grünen  Kohlblätter  und 
des  Spinates  gegenüber  den  gelben  Kohlblättem. 
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Bei  der  Auswahl  der  Nahrungsmittel  fQr  Anämische  werden  wir 
unter  Berücksichtigung  dieser  Eisentabelle  und  des  eigentlichen  Nähr- 
wertes aller  dieser  Stoffe  am  zweckmäfsigstt^n  so  verfahren»  dafs  wir 
zu  einer  reichlichen  Milchdiät,  die  ftir  alle  Rekonvalescenten  Eiweifs, 
Zucker  und  Fett  in  der  leichtest  resorbierbaren  Form  enthält,  solche 
Stoffe  zusetzen,  die  leicht  verdauliche  Pflanzenstoffe  und  organische 
Eisenverbindungen  enthalten,  also  der  Einseitigkeit  der  Milchkost  ent- 
gegenwirken. 

Hierzu  empfehlen  sich  für  die  erste  Periode  nach  überstandenen 
schweren  Krankheiten:  Kartoffelpüree,  Karottenpüree,  Spinat,  Spargel, 
Eigelb,  geschabtes  rohes  Rindfleisch,  roher  Schinken  und  Roastbeaf, 
dazu  Weilsbrot  und  als  Getränke  aufser  der  Milch  Zitronenlimonade 
und  leichter  Rotwein. 

Später  geht  man  zu  den  schwerer  verdaulichen  Mitteln,  wie  Roggen- 
brot, Erbsen,  Bohnen,  Linsen  und  frischem  Obst  über. 

4.  Medikamentöse  Therapie.  Für  alle  Formen  von  Blutarmut, 
an  ihrer  Spitze  für  die  Chlorose,  gelten  seit  langem  Eisenpräparate 
als  spezifische  Heilmittel.  Über  die  Wirkungsweise  des  Eisens 
existiert  eine  sehr  umfangreiche  Litteratur,  von  der  hier  im  wesent- 
lichen nur  die  neueren  Untersuchungsergebnisse  berücksichtigt  werden 
sollen. 

Nachdem  noch  bis  vor  kurzem  die  Frage  viel  umstritten  war,  ob 
medikamentöses  Fe  überhaupt  im  Organismus  zur  Resorption  gelange, 
ist  durch  die  Untersuchungen  von  Quincke  und  Hochhaus  die  Resorp- 
tion durcli  direkten  Nachweis  des  Eisens  in  den  verschiedenen  Wegen 
des  Verdauungskanals  nachgewiesen  worden.  Diese  Autoren  fanden« 
dafs  das  Eisen  im  Duodenum  als  Albuminat  in  den  Grenzsaum  der 
Epithelzellen,  von  hier  in  den  centralen  Zottenteil  und  in  die  Mesenterial- 
drttsen  dringt,  während  im  Coecum  und  Dickdarm  die  Einwanderung  des 
Fe  in  die  Submucosa  durch  Leukocyten  besorgt  wird.  Zu  ähnlichen 
Resultaten  gelangten  Maccallum,  Gaule,  Swirski  u.  a. 

Wenn  somit  an  der  Thatsache,  dafs  therapeutische  Eisengaben 
zur  Resorption  kommen,  nicht  gezweifelt  werden  kann,  so  ergaben  in 
Übereinstimmung  hiermit  Fütterungsversuche  von  Kunkel  und  Cloetta, 
dafs  bei  Tieren  mit  eisenarmer  Kost  durch  Darreichung  verschiedener 
Eisenpräparate  der  Fe-Gehalt  im  Blute  und  den  Organen  gesteigert 
werden  kann. 

A.  Hof  mann  wies  nach,  dafs  bei  künstlich  anämisierten  Tieren 
im  Knochenmark  eine  schnellere  Regeneration  der  Zellen  eintrat,  wenn 
Fe  in  organischer  oder  anorganischer  Form  gegeben  wurde,  und  ebenso 
konnte  F.  Müller  bei  künstlich  anämisierten  Tieren  eine  gesteigerte 
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Zellproliferation  im  Marke  nach  Fe-6aben  durch  mikroskopische  Unter- 
sacbungen  konstatieren. 

Diese  Ergebnisse  bestätigen  lediglich  die  praktische  Erfahrung 
über  die  Nützlichkeit  der  Fe-Therapie  bei  anämischen  Zuständen,  sie 
geben  aber  nicht  ohne  weiteres  einen  Aufschlufs  über  die  Frage,  ob 
das  Fe  wirklich  assimiliert  und  zum  Aufbau  von  Hb  verwandt 
wird,  oder  ob  es  lediglich  als  Reizmittel  für  die  blutbildenden 
Organe  anzusehen  ist. 

Diese  letztere  Ansicht,  da£s  das  Fe  nur  ein  „EeizmitteP  sei, 
ist  —  soviel  ich  sehe  —  zuerst  von  Harnack  in  seinem  Lehrbuche 
der  Arzneimittellehre  (1883)  ausgesprochen,  wo  es  heilst,  da£s  das  Fe 
auf  die  blutbildenden  Organe  wirkt,  den  StofiFwechsel  und  die  Funk- 
tion derselben  begünstigt,  gleichzeitig  auch  auf  die  Vasomotoren  einwirkt. 

Diese  Ansicht  wird  heute  von  den  meisten  Klinikern  geteilt  und 
sie  findet  ihre  Bestätigung  in  exakten  analytischen  Arbeiten  von  Abder- 
halden, welcher  unter  v.  Bunge 's  Leitung  ermittelte,  dafs  anorgani- 
sches Fe  zu  eisenarmer  Nahrung  zugesetzt  eine  Zunahme  des  Hb, 
besonders  aber  des  Körpergewichtes  bewirkt,  während  organisches 
Fe  (Hämoglobin  oder  Hämatin)  bei  eisenarmer  Nahrung  wohl  das  Hb 
steigert,  aber  keinen  Einflufs  auf  das  Körpergewicht  ausübt.  An- 
organisches Eisen  zu  einer  Normalnahruug  zugesetzt  steigerte  sowohl 
das  Körpergewicht  wie  auch  den  Hb-Gehalt,  während  organisches  Eisen 
bei  sonst  reichlich  eisenhaltiger  Nahrung  gar  keinen  Einflufs  hatte. 

Hieraus  ergiebt  sich  zunächst  ein  wichtiger  Unterschied  zwischen 
den  organischen  und  anorganischen  Fe- Präparaten,  da  ersteres  nur  bei 
eisenarmer  Nahrung  wirksam  ist  und  mit  Recht  weist  Abderhalden 
darauf  hin,  dafs  es  unrichtig  ist,  die  teuren  organischen  Fe- Präparate 
aus  der  Apotheke  zu  holen,  während  doch  mit  Leichtigkeit  genügend 
organisches  Eisen  mit  der  Nahrung  zu  verabfolgen  ist. 

Während  das  organische  Fe  nach  Abderhalden  wirklich  zur 
Assimilation  gelangt,  ist  dies  beim  anorganischen  Fe  nicht  der  Fall. 
Dieses  dient  lediglich  als  Reizmittel,  es  steigert  die  Zellbildung  und 
damit  den  Hb-Gehalt  im  Marke  und  Blute,  es  steigert  femer  das  Körper- 
gewicht und  wirkt  um  so  kräftiger,  je  mehr  organisches  Eisen  schon 
in  der  Nahrung  vorhanden  ist,  zu  der  die  anorganischen  Fe-Qaben  hin- 
zugefügt werden. 

Gewifs  ist  hiei-mit  noch  nicht  das  letzte  Wort  in  der  Frage  nach 
der  therapeutischen  Wirkung  des  Fe  gesprochen  und  Aporti  z.B.  schliefst 
aus  Hämoglobinometer-Untersuchungen  an  Hunden,  dafs  durch  Fe  die 
Hb-Bildnng  und  durch  Arsen  die  Zellbildung  gesteigert  werde.  Indes 
stehen  die  vorher  erwähnten  Untersuchungen  so  sehr  in  Übereinstimmung 
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mit  den  Erfahrungen  am  Krankenbette,  da£s  man  an  der  bisherigen 
Anschauung,  wonach  das  Fe  ein  Reizmittel  für  die  blutbildenden 
Organe  ist,  festhalten  mufs. 

Diese  Wirkung  des  Fe  äufsert  sich  nun  unzweifelhaft  am 
stärksten  bei  jugendlichen  Individuen  ebenso  wie  Fe-Mangel  in 
der  Nahrung  in  diesem  Alter  evident  anämisierend  wirkt,  im  er- 
wachsenen Alter  ist  die  Wirksamkeit  des  Fe  oft  sehr  gering  und 
es  genügt  hier,  wie  wir  sahen,  für  einfache  symptomatische  Anämien  eine 
zweckmäMg  ausgewählte  eisenhaltige  Nahrung,  um  das  entstandene 
Defizit  zu  decken. 

Von  den  Eisenpräparaten  selbst  sind  noch  heute  die  älteren 
Mittel  die  zweckmäfsigsten  *.  das  Fennim  carbonicum,  ferrum  sulfuricum, 
ferrum  oxydatum,  ferrum  citricum,  ferrum  saccharatum,  ferrum  reduc- 
tum  etc.  femer  die  Tinctura  ferri  chlorati  aetherea,  tinctura  ferri  composita 
(Marke  Helfenberg),  ähnlich  der  tinctura  ferri  (Athenstädt)  mit 
Weingeist  und  aromatischen  Tinkturen,  /  der  Liquor  ferri  sesquichlorati, 
liquor  ferri  phosphorici,  liquor  ferri  sulphurici,  ferner  der  Sirupus  ferri 
jodati,  sirupus  ferri  phosphorici  und  hypophosphorosi,  das  Extractnm 
ferri  pomatum,  das  Serum  lactis  ferruginosum,  die  Pillulae  Blaudü, 
pillulae  aloeticae  ferratae  u.  v.  a. 

Von  den  organischen  Eisen-Albuminaten  sind  zu  erwähnen  das 
Ferratin  (Schmiedeberg),  das  ferrum  albuminatum  siccum,  die  ver- 
schiedenen Liquores  ferri  albuminati^  der  Sirupus  ferri  albuminati,  das 
Ferrum  peptonatum  siccum,  das  Carniferrin,  die  Eisensomatose,  das  Eisen- 
tropon  u.  a.  Besonders  zahlreich  sind  in  der  letzten  Zeit  Blutpräpa- 
rate komponiert  und  in  den  Handel  gebracht  worden,  die  mit  reklame- 
haften Anpreisungen  versehen  eine  weite  Verbreitung  im  Publikum 
gefunden  haben,  obwohl  ihre  Bedeutung  durchaus  nicht  im  Verhältnis 
zu  ihren  hohen  Preisen  steht.  Ich  nenne  hiervon  das  Hämatogen, 
H6malbumin,  Hämol  und  Sanguinal  und  verweise  für  die  Bewertung 
dieser  StoflFe  erstens  auf  die  experimentellen  Untersuchungen  von  Abder- 
halden und  zweitens  meine  eigenen  Beobachtungen  aber  die  Bildung 
plasmotroper  Stoffe  bei  der  Einnahme  dieser  Mittel  (s.  S.  153). 

Diese  neueren  Blutpräparate  stellen  lediglich  die  moderne  Fassung 
einer  sehr  alten  und  weitverbreiteten  Therapie,  nämlich  des  „Blut- 
trinkens" dar,  welches  bis  zum  heutigen  Tage  gegen  Blutarmut  in 
den  verschiedensten  Ländern  auf  Schlachthöfen  derartig  ansgeftthrt  wird, 
dafs  das  lebenswarme  hervorquellende  Blut  des  abgestochenen  Tieres 
aufgefangen  und  getrunken  wird.  Dieser  ekelhaften  Prozedur  gegen- 
über stellen  allerdings  die  erwähnten  Präparate  einen  erheblichen  Fort- 
schritt dar,  indes  kann  man  dieselbe  Wirkung  des  Bluteisens  haben, 
wenn  man  in  viel  appetitlicherer,  nahrhafterer  und  vor  allem  billigerer 
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Weise  das  Blut  in  Form  schmackhafter  „Blutwürste"  geniefst,  wie 
von  Rosenstein  und  v.  Bunge  sehr  richtig  ausgeführt  wird. 

Auch  subkutan  hat  man  Ferrum  citricum  (oder  Ferr.  pyrophos- 
phoric.  cum  Ammonio  citrico)  zu  0,2  injiciert,  und  Jolasse  empfiehlt 
0,1 — 0,6  desselben  Mittels  mit  Stärke  als  Elystier  3  m^^l  täglich  zu 
verabfolgen. 

Die  zahlreichen  Eisenquellen,  welche  wir  in  Deutschland  und 
in  den  benachbarten  Ländern  besitzen,  enthalten  das  Eisen  der  Mehr- 
zahl nach  als  Oxydul  an  Kohlensäure  gebunden  und  eignen  sich  daher 
wohl  zum  Trinken  an  Ort  und  Stelle,  nicht  aber  zum  Versandt,  da 
die  Kohlensäure  leicht  entweicht  und  das  Eisen  dann  ausfällt.  Einige 
wenige  Quellen  enthalten  schwefelsaures  und  noch  weniger  Quellen 
Chloreisen. 

Die  bekanntesten  deutschen  Eisenbäder  sind  Pyrmont  im  Fürsten- 
tum Waldeck,  Langenschwalbach  am  Taunus,  Bocklet  (in  der 
Nähe  von  Kissingen),  Charlottenbrunn^  Cudowa  und  Flinsberg 
in  Schlesien,  Driburg  im  Teutoburger  Walde,  Elster  in  Sachsen, 
Franzensbad  in  Böhmen,  Kohlgrub  in  Bayern  900  Meter  über  dem 
Meere,  Muskau  in  der  Lausitz,  Liebenstein  in  Meiningen,  Freien- 
walde a.  0.  in  der  Mark,  Polzin  in  Pommern,  Reinerz  500  Meter 
hoch  in  der  Grafschaft  Glatz,  Stehen  in  Oberfranken. 

Von  ausländischen  Eisenquellen  sind  besonders  zu  nennen:  Farn- 
bühl bei  Luzern,  St  Moritz  im  Oberengadin,  1700  Meter  über  dem 
Meere,  und  Val  Sinestraim  Unterengadin,  ferner  Haarlem  in  Holland, 
Szliäcz  in  Ungarn,  Spa  in  Belgien. 

Die  Wirkung  aller  dieser  Eisenquellen  besteht  sicher  nicht  blofs 
in  ihrem  Gehalte  an  Fe,  sondern  daneben  in  der  Anregung  des  Stoff- 
wechsels durch  Klimawechsel  und  steten  Aufenthalt  in  frischer  Luft, 
so  dafs  man  thatsächlich  manche  schwer  Anämische  in  diesen  Kurorten 
zur  Genesung  kommen  sieht,  die  in  der  Familie  wenig  Besserung  trotz 
aller  angewandter  Eisenmittel  zeigten. 

Aufser  dem  Eisen  übt  dasArsen  einen  direkten  Einfluls  auf  die 
Blutbildung  aus  und  erweist  sich  besonders  bei  den  Anämien  der 
Erwachsenen  dann  als  wirksam,  wenn  das  Eisen  versagt.  Die 
Wirkungsweise  des  Arsens  auf  das  Blut  ist  wesentlich  nach  der  toxi- 
schen Richtung  hin  erforscht  worden,  über  seine  therapeutische  Wirkung 
geht  aus  Untersuchungen  von  Bettmann  hervor,  dafs  bei  Tieren  un- 
mittelbar nach  As-Injektion  die  Zahl  der  roten  Blutzellen 
steigt,  trotzdem  der  Blutdruck  absinkt  und  das  Blut  mithin  verdünnt 
wird.  Bettmann  hält  für  wahrscheinlich,  dafs  diese  Erscheinung  durch 
eine  vermehrte  Einschwemmung  von  Erythocyten  aus  den  Reservoirs 
des  Markes  zu  erklären  ist. 
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Da  die  Arsentherapie  gerade  bei  den  pemiciösen  Formen  der 
Anämie  ihre  auffälligsten  Erfolge  zeitigt,  so  wird  sie  im  nächsten  Kapitel 
ausführlich  abgehandelt  werden. 

Von  sonstigen  Medikamenten  kommt  lediglich  noch  das  Chinin 
und  da,  wo  ^konstitutionelle  Syphilis  mitspielt,  das  Jod  in  Betracht, 
während  andere  Mittel,  wie  Phosphor,  Mangan,  auch  Organpräparate, 
z.  B.  Knochenmark,  Thymus  etc.  keinerlei  Bedeutung  beanspruchen 
können. 

Massage,  Bäder,  Abreibungen  und  Gymnastik  sind  zur  Be- 
förderung der  Zirkulation  und  zur  Anregung  des  Stoffwechsels  bei 
anämischen  Rekonvalescenten  meist  von  bester  Wirkung. 

5.  Eine  Prophylaxe  gegenüber  der  Entwickelung  von  Anämien 
kann  im  Kindesalter  mit  bestem  Erfolge  dadurch  geübt  werden,  dafs 
bei  der  Ernährung,  bei  der  sonstigen  körperlichen  Pflege  und  der 
geistigen  Erziehung  alle  die  Fehler  vermieden  werden,  welche  wir  oben 
als  anämisierende  Faktoren  im  Kindesalter  kennen  lernten.  Diese 
Prophylaxe  ist  um  so  wichtiger,  als  es  sich  im  Kindesalter  nicht 
blofs  um  die  Beschaffenheit  des  Blutes  selbst,  sondern,  was  viel 
wichtiger  ist,  um  die  Ausbildung  des  blutbildenden  Markes  im 
Verein  mit  dem  ganzen  blutbewegenden  Apparate,  dem  Herzen 
und  den  Gefäfsen  handelt,  deren  Zurückbleiben  durch  Schäden  in 
der  Jugend  niemals  wieder  ausgeglichen  werden. 
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XIII.  Kapitel. 

Die  progressive  pemiciöse  Anämie. 


Die  im  vorliegenden  Kapitel  abzuhandelnde  Erankheitsform  wurde 
im  Jahre  1868  von  Biermer  anatomisch  und  klinisch  zuerst  genauer 
präzisiert  und  damit  der  Pathologie  einverleibt. 

Indes  war  darum  diese  Krankheit  den  älteren  Ärzten  keineswegs 
unbekannt  und  besonders  in  Lebert's  „Qrundzügen  der  ärztlichen 
Praxis",  Tübingen  1868,  finden  sich  Beobachtungen  über  idiopathische 
Anämie  mit  tödlichem  Ausgang  unter  der  Bezeichnung  als  „essentielle 
Anämie"  erwähnt,  desgleichen  in  den  Werken  über  spezielle  Pathologie 
und  Therapie  von  Schönlein,  Canstatt,  Wunderlich  u.  a. 

Schon  im  Jahre  1843  finden  wir  einen  sicheren  Fall  von  pemi- 
ciöser  Anämie  von  Marshall  Hall,  im  Jahre  1852  zwei  derartige 
von  Barclay  beschrieben.  In  der  nächsten  Zeit  wurden  von  Lauth 
und  sodann  von  Lebert  eine  Anzahl  derartiger  Fälle  veröffentlicht, 
welche  während  der  Gravidität  entstanden  waren  und  von  Lebert  als 
„Puerperalchlorose"  bezeichnet  wurden.  Eine  kurze,  aber  sehr 
treffende  Schilderung  gab  sodann  im  Jahre  1855  von  dieser  Krankheit 
Addison  bei  Gelegenheit  der  Besprechung  der  Bronzekrankheit,  spätere 
Beobachtungen  rühren  von  Wilks,  Zenker,  Chalot,  Trousseau, 
Cazenave,  femer  von  Qroh6,  Perroud  und  wiederum  von  Lebert  her. 

Der  Ruhm  aber,  das  ganze  eigenartige  klinische  Bild  dieser  Er- 
krankungen in  vollem  Umfange  und  mit  grölster  Schärfe  erfafst  und 
der  ärztlichipn  Welt  bekannt  gegeben  zu  haben,  gebührt  Biermer, 
welcher  in  kurzer  Form  im  Jahre  1868  auf  dem  Naturforscher-Kongreüs 
zu  Dresden,  ausführlicher  aber  im  Jahre  1871  in  der  ärztlichen  Gesell- 
schaft des  Kanton  Zürich  seine  Beobachtungen  über  15  derai*tige  Fälle 
vortrug.  In  diesem  hochbedeutsamen  Vortrage  schilderte  Biermer  mit 
grölster  Klarheit  das  klinische  Bild  derartiger  Anämien  so  erschöpfend, 
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dals  die  Symptomatologie  derselben  bis  heute  in  den  gi^olsen  Zflgen 
kaum  nennenswert  bereichert  worden  ist 

Von  Lebert  ist  diese  Krankheit  als  „essentielle  Anämie'',  von 
Pepper  als  „Anaematosis'',  von  Quincke  als  „pemiciöse  Anämie^, 
von  L6pine  als  „progressive  Anämie^  nnd  neuerdings  von  vielen 
als  „schwere  primäre  Anämie"  bezeichnet  worden. 

Der  von  Bier m er  eingeführte  Erankheitsbegriff  der  „progres- 
siven perniciösen  Anämie"  verdient  auch  heute  noch  beibehalten 
zu  werden,  obwohl  es  richtiger  wäre,  von  progressiver  „maligner" 
Anämie  zu  sprechen,  da  nicht  alle  Fälle  wirklich  pemiciös  verlaufen. 
In  kürzerer  Weise  kann  man  die  Erankheitsform  ihrem  Entdecker  zu 
Ehren  als  „Biermer'sche  Anämie"  bezeichnen. 

Diese  Form  der  Blutarmut  nun  zeitigte,  nachdem  die  Aufmerk- 
samkeit durch  Biermer  auf  dieselbe  gelenkt  war,  eine  ganz  gewaltige 
Litteratur,  welche  besonders  in  Bezug  auf  die  anatomischen  Verände- 
rungen am  Herzmuskel  und  Enochenmark  zu  interessanten  Besultaten 
führte,  und  auf  die  Physiologie  und  Pathologie  der  Blutbildung  manches 
Licht  geworfen  hat. 

Erwähnenswert  sind  zunächst  aus  der  älteren  Litteratur  besonders 
die  anatomischen  Untersuchungen  von  Ponfick  „über  das  Fettherz", 
von  Pepper,  Scheby-Buch,  Bradbury,  Cohnheim,  Osler  und 
Gardner,  E.  Neumann,  Litten  und  Orth,  P.  Grawitz  über  die 
Veränderungen  des  Enochenmarkes  bei  der  progressiven  perniciösen 
Anämie. 

Die  Symptomatologie  ist  im  grolsen  und  ganzen  später  ver- 
hältnismälsig  wenig  ausgebaut  worden,  eine  Reihe  klinisch  wichtiger 
Thatsachen  verdanken  wir  aus  der  ersten  Zeit  nach  dem  Bekanntwerden 
der  Arbeit  Biemers  zunächst  Immermann,  Gusserow,  Manz,  Pye- 
Smith,  Quincke,  Lupine,  H.  Müller  und  besonders  Eichhorst, 
welcher  im  Jahre  1878  die  ganze  bisherige  Easnistik  zusammenfassend 
beai'beitete  und  auf  Grund  einer  grolsen  Zahl  von  eigenen  Beobachtungen 
eine  anatomisch  und  klinisch  erschöpfende  Darstellung  aller  hier  in 
Frage  kommenden  Verhältnisse  gab.  Besonders  wertvoll  ist  die  hier 
gegebene  ausführliche  Zusammenstellung  der  gesamten  älteren  Litte- 
ratur, auf  welche  für  spezielle  Studien  hiermit  verwiesen  wird. 

Definition  des  KrankheitsbegrifTes. 

Schon  in  der  ersten  Zeit  nach  dem  Erscheinen  der  Biermer'schen 
Publikationen  traten  Meinungsverschiedenheiten  über  die  Begrenzung 
des  hier  vorliegenden  Erankheitsbildes  auf,  welche  besonders  aus 
der  Beobachtung  heraus  entstanden,  dafs  manche  unserer  bestgekannten 
Erankheiten  einen  ganz  ähnlichen  Zustand  von  Anämie  hervorzurufen 
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vermögen,  wie  ihn  die  Biermer'sche  Beschreibung  bietet.  Schon  bald 
nach  dem  Bekanntwerden  derselben  wurde  von  Immermann  eine  greise 
Zahl  von  okkasionellen  Momenten  aufgeführt,  welche  den  Ausbrach 
einer  progressiven  pemiciösen  Anämie  begünstigen  könnten,  und  es  ist 
nach  meiner  Auffassung  ein  besonderes  Verdienst  von  Eichhorst, 
zuerst  darauf  hingewiesen  zu  haben,  dafs  zum  Begriffe  der  pro- 
gressiven perniciösen  Anämie  das  Fehlen  primärer  Organ- 
erkrankungen zu  postulieren  sei,  wenn  auch  in  der  Biermer'schen 
Definition  dieses  Postulat  nicht  mit  voller  Schärfe  hervortrat 

Im  weiteren  Verlaufe  hat  sich  fast  jeder  Autor,  der  über  diese 
Krankheit  geschrieben,  seine  eigene  Einteilung  gebildet,  in  welcher 
bald  mehr  eine  strenge  Trennung  der  ätiologisch  dunklen,  sog.  essen- 
tiellen oder  idiopathischen  schweren  Anämien  von  den  symptomatischen 
vertreten  wird,  bald  die  ganze  Schar  der  schweren  anämischen  Zustände 
in  eine  Gruppe  zusammengefalst  wird,  und  fttr  diese  letztere  Einteilung 
schien  besonders  die  hochwichtige  Entdeckung  zu  sprechen,  welche  man 
bei  der  pemiciösen  Anämie  der  Qotthard-Tunnel-Arbeiter  machte, 
indem  man  die  parasitäre  Ätiologie  dieser  Anämien  in  dem  Schmarotzer- 
tum der  Anchylostomen  bei  diesen  Kranken  erkannte.  Gerade  diese 
Tunnel-  und  in  späteren  Beobachtungen  Ziegeleiarbeiter  zeigten  den 
ausgesprochenen  Symptomenkomplex  der  perniciösen  Anämie,  und  der 
ätiologische  Zusammenhang  wurde  in  evidenter  Weise  durch  den  Heil- 
erfolg nach  der  Abtreibung  der  Darmparasiten  erwiesen. 

In  präziser  Weise  hat  Birch-Hirschfeld  die  Zusammen- 
fassung aller  schweren  anämischen  Zustände,  gleichgültig  welchen 
ätiologischen  Ursprunges  unter  Hervorhebung  gewisser  gemeinsamer 
pathologischer  und  anatomischer  Merkmale  in  einem  Referat  gelegent- 
lich des  XI.  Kongresses  fttr  innere  Medizin  (1892)  vertreten.  Birch- 
Hirschfeld  fafst  unter  diesem  Begriffe  —  im  Gegensatze  zu  leichten 
sekundären  Anämien  —  alle  Zustände  zusammen,  welche  mit 
Degeneration  und  Verminderung  der  roten  Blutkörperchen, 
mit  daraus  hervorgehendem  Eiweifszerfall  und  Fettdegeneration 
verschiedener  Organe,  namentlich  des  Herzens  einhergehen,  wobei 
wahrscheinlich  ein  erhöhter  Zerfall  von  roten  Blutkörperchen 
bei  ungenügender  Regeneration  das  Hauptmoment  bildet  Er  fafst 
deshalb  alle  Anämien  zusammen,  welche  durch  wiederholte  Hämor- 
rhagien,  Störungen  des  Magen-Darmkanals,  Darmparasiten, 
Schwangerschaft  und  Puerperium,  infektiöse  Prozesse,  Syphilis, 

Malaria,  idiopathische  oder  kryptogenetische  Infektion  oder 
Autointoxikation  entstanden  sind«  Mach  Birch-Hirschfeld  liegt 
keine  Veranlassung  vor,  auf  Gim||^|||||||jieiMr  Momente  bierrm  ^ 
„wahre''  per niciöse  Ani 
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nachweisbaren  Ursachen  vorhanden  sind,  da  bei  diesem  negativen 
Kriterium  die  Diagnose  immer  erst  post  mortem  zu  stellen  ist 

Eine  derartige  Zusammenfassung  der  schweren  anämischen  Zustände 
ist  vom  anatomischen  Standpunkte  gewifs  gerechtfertigt,  für  klinische 
Zwecke  dagegen  ist  eine  Trennung  gewisser  schwerer  sekundärer  Anämien 
von  denjenigen,  welche  wir  als  eigentliche  primäre  bezeichnen,  aus 
folgenden  Gründen  geboten: 

Es  ist  nämlich  gegen  die  Birch-Hirschfeld'sche  Begriffs- 
bestimmung einzuwenden,  dals  auch  nach  dieser  die  Diagnose  zumeist 
erst  post  mortem  zu  stellen  ist,  da  ein  Blutkörperchenzerfall  bei  sehr 
vielen  krankhaften  Prozessen  zu  beobachten  ist,  welche  mit  unserer 
Krankheit  nichts  gemein  haben,  da  die  Fettdegeneration  des  Herzens 
immer  erst  bei  der  Sektion  zu  konstatieren  ist,  und  da  das  dritte 
Kriterium,  nämlich  der  gesteigerte  Eiweilszerfall  bei  schweren  Anämien 
nach  den  neueren  Untersuchungsergebnissen  keineswegs  ein  konstantes 
Vorkommnis  bei  denselben  bildet.  Wir  werden  im  Gegenteil  bei  Be- 
sprechung der  diagnostischen  Schwierigkeiten  in  derartigen  Krankheits* 
fällen  sehen,  dals  sich  gewisse  schwere  sekundäre  Anämien  gerade 
durch  den  gesteigerten  Eiweilszerfall  von  den  eigentlichen  primären 
Anämien  unterscheiden. 

Ganz  besonders  aber  ist  gegen  die  erwähnte  Begriffsbestimmung 
geltend  zu  machen,  dals  dabei  die  verschiedenartigsten  Krank- 
beitszustände  zusammengeworfen  werden,  welche  ihrem  ganzen 
Wesen  nach  untereinander  in  stärkstem  Mafse  differieren,  denn  es  ist 
ohne  weiteres  klar^  dafs  eine  schwere  Anämie  infolge  eines  Magen- 
krebses, eine  solche  nach  dem  Überstehen  einer  septischen  Er- 
krankung, nach  chronischer  Malaria  und  endlich  wiederum  eine 
andere  infolge  der  Ansiedelung  von  Dochmien  im  Darme  eine  voll- 
ständig andere  Bedeutung  haben. 

Ich  halte  daher  den  von  Birch-Hirschfeld  und  von  anderen 
vertretenen  Standpunkt,  alle  schweren  Anämien,  gleichgültig  welchen 
Ursprunges,  zusammenzufassen  und  von  dem  Gesichtspunkte  des  einzigen 
gemeinsamen  Symptoms,  nämlich  der  schweren  Blutalteration,  zu  be- 
trachten, lediglich  für  theoretisch  berechtigt,  aber  nicht  für  prak- 
tisch nützlich. 

Betrachtet  man  die  Verhältnisse  vom  praktisch-klinischen  Stand- 
punkt, so  wird  man  in  jedem  einzelnen  Krankheitsfalle,  bei  dem  uns 
eine  schwere  Blutarmut  entgegentritt,  mit  allen  Hilfsmitteln  der 
Diagnostik  ergründen  müssen,  ob  bei  dieser  Anämie  ein  in  den  tieferen 
Organen  sitzendes  Carcinom,  eine  chronische  Eiterung  oder  ein  anderes 
in  wohlbekannter  Weise  schädigendes  Moment  vorhanden  ist,  denn  die 
Prognose  und  Therapie  basiert  auf  der  Erkennung  des  Grund- 
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leidens,  und  wie  wir  sehen  werden,  ist  es  ganz  aussichtslos, 
schwere  Anämien,  mögen  sie  entstanden  sein  auf  dieser  oder 
jener  Basis,  lediglich  durch  solche  Mittel  zu  heilen,  welche 
auf  die  Blutbildung  Einfluls  haben,  sondern  die  Therapie 
muls  in  jedem  einzelnen  Falle  mitder  Beseitigung  des  Grund- 
leidens beginnen,  und  erst  hinterher  kann  man  versuchen, 
auf  das  Blut  direkt  einzuwirken. 

Ich  bin  auf  Grund  des  Studiums  zahlreicher  in  der  Litteratur 
mitgeteilter  Fälle  der  Ansicht,  dals  gerade  die  Vernachlässigung  dieses 
wichtigen  Grundsatzes  zu  der  äulserst  ungünstigen  Beurteilung  des 
Erankheitsverlaufes  der  perniciösen  Anämie  geführt  hat,  weil  man 
allzusehr  die  Blutveränderung  als  solche  in  den  Vorder- 
grund der  klinischen  Betrachtung  gestellt  und  zu  beeinflussen 
gesucht  hat 

Es  ist  vielmehr  bei  diesen  wie  bei  allen  anderen  inneren  Er- 
krankungen Pflicht,  unter  genauester  Berücksichtigung  der  Anamnese 
und  des  ganzen  Erankheitsbefundes,  einschliefslich  des  Blutbefundes, 
die  Diagnose  zu  stellen,  und  nicht  umgekehrt  aus  der  mikroskopischen 
und  sonstigen  physikalisch -chemischen  Veränderung  des  Blutes  die 
Diagnose  zu  konstruieren,  da  es,  wie  gesagt,  eine  „pathognomonische" 
Blutbeschaffenheit  bei  perniciöser  Anämie  nicht  giebt. 

Der  prinzipielle  Unterschied  der  progressiven  pemiciGsen 
Anämie  gegenüber  anderen  schweren  Anämien  liegt  meines  Erachtens 
überhaupt  nicht  in  dem  Blutbefunde,  auch  nicht  so  sehr  in  der  Ver- 
schiedenheit der  ätiologischen  Momente,  sondern  wesentlich  in  dem 
klinischen  Verlaufe.  Es  lassen  sich  in  den  einzelnen  Fällen  von 
progressiver  perniciöser  Anämie  bei  sorgfältigem  Nachforschen  fast  immer 
schädigende  Momente  nachweisen,  welche  die  Entwickelung  einer  Anämie 
hervorgerufen  haben  können,  das  eigentlich  Charakteristische 
dieser  Krankheit  aber  ist,  dals  die  Anämie  nicht  ohne  weiteres 
durch  regenerative  Prozesse  in  den  blutbildenden  Organen 
beseitigt  wird,  wenn  das  anämisierende  Moment  entfernt  ist, 
wie  wir  es  selbst  bei  schweren  Carcinom- Anämien  sehen,  wenn  z.  B.  das 
Pylorus-Carcinom  exstirpiert  ist,  oder  wenn  bei  einem  Ankylostoroum- 
Eranken  die  Würmer  abgetrieben  sind,  dals  vielmehr  auch  nach 
Beseitigung  der  Ursache  eine  fehlerhafte  Richtung  in  der 
Blutbildung  bestehen  bleibt,  die  sich  in  ungenügender  Neu» 
bildung  krankhafter  Zellen,  vielleicht  auch  in  dauernd  vermehrtem 
Untergange  derselben  äufsert 

Es  handelt  sich  demnach  bei  der  progressiven  perniciösen  Anämie 
um  eine  krankhafte  Zellthätigkeit,  welche  mit  derjenigen  bei  anderen 
Stoffwechselkrankheiten,   wie  Diabetes   und  Fettsucht   besonders  das 
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Oemeinsame  hat,  dals  die  Zellbildung  mit  grofser  Hartnäckig- 
keit in  der  fehlerhaften  Richtung  beharrt. 

Auf  Grund  dieser  Erkenntnis  rate  ich,  wenigstens  einstweilen  die 
verschiedenen  Gruppen  von  pemiciöser  Anämie,  deren  Entstehung  nicht 
durch  manifeste  Organveränderungen,  Geschwülste  oder  Parasiten  zu 
erklären  ist,  gesondert  zu  betrachten  und  wegen  ihrer  mannigfachen 
Eigentümlichkeiten,  besonders  auch  wegen  der  Therapie,  nicht  mit  allen 
anderen  Organerkrankungen  zusammen  zu  behandeln,  bei  denen  sich 
mehr  oder  minder  häufig  eine — sit  venia  verbo  —  pemiciöse  Blutbeschaffen- 
heit findet,  denn  es  würden  hierbei  die  heterogensten  Krankheiten 
zusammenkommen.  Richtig  wäre  vielmehr  nur,  aus  allen  diesen  ver- 
schiedenen pathologischen  Prozessen  diejenigen  Schädlichkeiten  zu  er- 
mitteln, welche  als  „anämisierende  Prinzipien*'  anzusehen  sind, 
sie  miteinander  zu  vergleichen  und  hieraus  Schlüsse  auf  die  Ätiologie 
der  Anämien  im  allgemeinen  zu  ziehen,  im  übrigen  gehören  diese 
verschiedenen  Krankheiten  ebensowenig  zu  einander  wie 
andere  Gruppen,  denen  ein  auffälliges  Symptom  wie  etwa 
Albuminurie  oder  Glykosurie  gemeinsam  ist. 

Yorkommen  und  Entwickelang  der  Krankheit« 

Die  pemiciöse  Anämie  gehört  keineswegs  zu  den  sehr  seltenen 
Krankheiten,  sondern  findet  sich  besonders  in  grolsen  Städten  verhält- 
nismälsig  häufig,  wie  die  Statistiken  der  grofsen  Krankenhäuser,  z.  B.  in 
Berlin  ergeben,  ans  welchen  Lazarus  für  den  Zeitraum  von  1887  bis 
1898  274  Krankengeschichten  von  perniciöser  Anämie  ermittelt  hat, 
welche  2^/^^  sämtlicher  innerer  Erkrankungen  ausmachten.  Ob  in  der 
ländlichen  Bevölkerung  die  Krankheit  thatsächlich  seltener  vorkommt, 
läiüst  sich  wegen  der  Schwierigkeit  deraitiger  Statistiken  nicht  be- 
stimmt sagen. 

Seit  den  Mitteilungen  von  Biermer,  Gusserow  und  Eichhorst 
ist  es  bekannt,  dals  in  der  Schweiz  und  anscheinend  besonders  in  der 
Gegend  von  Zürich  diese  Krankheitsfälle  verhältnismäfsig  häufig  zur 
Beobachtung  kommen,  während  andererseits  z.  B.  von  München  be- 
richtet wird,  dals  hier  diese  Erkrankungen  nur  äulserst  selten  auftreten. 
Worauf  das  gehäufte  Vorkommen  in  der  Schweiz  beruht,  ist  noch  bis 
heute  absolut  unklar. 

In  Bezug  auf  das  Lebensalter,  in  dem  die  Krankheit  zur  Ent- 
wickelung  kommt,  ist  zu  bemerken,  dals  das  8. — 4.  Dezennium  augen- 
scheinlich am  stärksten  bevorzugt  ist,  doch  kommen  vereinzelte  Fälle 
nach  den  Angaben  von  Monti,  Escherich,  Theodor  u.  a.  schon  in 
frühester  Jugend  vor,  und  auch  in  höherem  Alter  kann  sich  die  Krank- 
heit entwickeln.     Ich  selbst  beobachtete  eine  62jährige  Arbeiterfrau 
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mit  den  aasgepr^en  Symptomen  dieser  Krankheit,  welche  eine  der- 
artige Besserung  ihres  Zustandes  erfahr,  dafs  sie  als  geheilt  entlassen 
werden  konnte. 

Von  den  Geschlechtern  ist,  wie  alle  Statistiken  lehren,  das 
weibliche  Geschlecht  unzweifelhaft  das  bei  weitem  häufiger  von  der  Krank- 
heit befallene.  So  waren  nach  Lazarus  von  den  erwähnten  274  Kranken 
der  Berliner  städtischen  Krankenhäuser  172  weiblichen  und  102  männ- 
lichen Geschlechts. 

Erwähnenswert  ist,  dals  die  Krankheit  in  den  ärmeren  Ständen 
allem  Anschein  nach  häufiger  als  in  den  wohlhabenderen  auftritt,  wenn 
es  auch  unzweifelhafte  Beobachtungen  giebt,  bei  welchen  sich  das 
typische  Krankheitsbild  bei  Angehörigen  der  bestsituierten  Stände  ent- 
wickelt. 

Über  familiäre  und  sonstige  Dispositionen  ist  wenig  Sicheres 
bekannt.  Eine  Beobachtung  von  Sinclair  und  Eshner,  wonach  mehrere 
Angehörige  derselben  Familie  an  perniciöser  Anämie  erkrankten,  wird 
von  manchen  Seiten  in  Bezug  auf  die  Diagnose  angezweifelt 

Für  die  Diagnose  und  das  Verständnis  dieser  Krankheit  ist  die 
Erforschung  der  Entwickelung  der  Krankheit  von  gröfster 
Wichtigkeit,  und  es  mufs  daher  der  genauesten  Erhebung  der  Anam- 
nese in  solchen  Fällen  eine  besondere  Aufmerksamkeit  geschenkt  werden. 
Es  sei  hierbei  ausdrücklich  hervorgehoben,  dals  es  bei  diesen  Kranken 
nicht  genügt,  den  allgemeinen  Daten  über  die  Vorgeschichte,  wie  sie 
nach  klinischem  Gebrauche  in  Bezug  auf  frühere  Erkrankungen,  sub- 
jektive Wahrnehmungen  etc.  festgestellt  werden,  nachzuforschen,  sondern 
es  ist  unbedingt  notwendig,  über  die  tägliche  Lebensweise  dieser  Kranken, 
die  Art  ihrer  Ernährung,  ihrer  Beschäftigung,  Wohnung  etc.  die  ge- 
nauesten Nachforschungen  anzustellen. 

Folgende  Punkte  sind  in  der  Vorgeschichte  dieser  Krankheit  be- 
sonders zu  berücksichtigen.  Über  den  Beginn  der  Krankheit  lauten 
fast  immer  die  Angaben  übereinstimmend  dahin,  dafs  die  Entwickelang 
der  Blutarmut  sich  ganz  allmählich  schleichend  und  dauernd  zunehmend 
gestaltet  hat,  ohne  dafs  besonders  sinnfällige  Ursachen  bei  der  Ent- 
stehung mitgewirkt  haben.  Seltener  wird  angegeben,  dafs  die  Krank- 
heit im  Anschlüsse  an  überstandene  Krankheiten,  z.  B.  Influenza  oder 
Typhus  sich  entwickelt  hat.  Ferner  ist  von  Wichtigkeit  das  über- 
stehen von  Syphilis,  ferner  überstandene  Schwangerschaften  and 
Geburten,  sowie  allgemeine  schwächende  Einflüsse,  wie  z.  B.  lang- 
dauernde Laktation.  Die  Verhältnisse  der  Ernährung  erfordern, 
wie  gesagt,  die  sorgfältigste  Beachtung,  und  man  erhält  hier,  wenn  man 
sich  über  die  tägliche  Lebensweise  informiert,  häufig  ganz  erstaunliche 
Angaben,  z.  B.  von  Frauen,  welche  als  Wäscherinnen  oder  Aufwärterinnen 
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schwere  körperliche  Arbeiten  zu  verrichten  haben,  und  dabei  lange 
Zeiten  hindurch  sich  ganz  wesentlich  von  Kaffee,  Schwarzbrot  und 
allenfalls  schwer  verdaulichem,  fettdnrchwachsenem  Fleicb,  Speck  und 
Hülsenfrüchten  ernähren.  In  vielen  Fällen  kommen  hierzu  Unregel- 
mäfsigkeit  in  der  Einnahme  der  Nahrung,  d.  h.  es  werden  abnorm  lange 
Pausen  zwischen  den  Mahlzeiten  gemacht  und  dann  wieder  übertrieben 
grofse  Quantitäten  von  Nahrungsmitteln,  meist  schwer  verdaulicher  Art 
auf  einmal  genossen. 

Eine  häufige  Angabe  ist  ferner,  dafs  die  Kranken  allmählich  voll- 
ständig den  Appetit  verloren  haben,  wodurch  wiederum  die  Nah- 
rungsaufnahme sich  noch  ungünstiger  gestaltet  hat.  Im  engen  Anschlüsse 
hieran  lauten  die  Angaben  über  die  Verdauung  dahin,  dals  in  den 
meisten  Fällen  Störungen  irgendwelcher  Art  schon  lauge  Zeit  be- 
standen haben.  Ein  Gefühl  von  Völle  im  Unterleib,  A^ftreibung  des 
Leibes,  Verstopfung  abwechselnd  mit  Durchfällen,  Blähungen  werden 
fast  ausnahmslos  geklagt,  und  besonders  sind  es  wiederum  Frauen  und 
zwar  besonders  solche,  bei  welchen  durch  verschiedene  überstandene 
Graviditäten  die  Muskulatur  der  Bauchdecken  erschlafft  ist;  wodurch 
sich  Lageveränderungen  und  muskuläre  Erschlaffungen  derDäime  ent- 
wickelt haben. 

Wichtig  sind  auch  bei  vielen  Frauen  nicht  nur  der  niederen, 
sondern  meist  noch  in  stärkerem  Malse  der  wohlsituierten  Stände  die  An- 
gaben über  das  Verhalten  der  Stuhlentleerungen,  und  nicht 
selten  bekommt  man  die  Auskunft,  dals  diese  seit  Monaten  und  Jahren 
nur  etwa  2 — 3  mal,  manchmal  noch  seltener  in  der  Woche  erfolgen. 
Bekanntlich  sind  es  besonders  die  Hysterischen,  bei  welchen  sich  diese 
Unregelmäfsigkeiten  oft  in  ganz  erstaunlicher  Weise  ausbilden. 

Bei  den  Frauen  höherer  Stände  sind  es  ferner  besonders  geistige 
Überarbeitungen,  welche  in  übertriebenem  Malse  und  auf  Kosten 
einer  gesundheitsmälsigen  Ernährung  des  Körpei*s  ausgeführt  werden, 
wozu  häufig  auch  noch  körperliche  Strapazen  kommen,  wie  sie  die  Be- 
rufsarten verschiedener  weiblicher  Erwerbszweige  heutzutage  mit  sich 
bringen.  Dazu  kommt,  dafs  im  harten  Kampfe  ums  Dasein  von  Frauen 
und  Mädchen  diese  starken  körperlichen  und  geistigen  Strapazen  meist 
ohne  Rücksicht  auf  das  allgemeine  Wohlbefinden,  z.  B.  auf  bestehende 
Menstruation  ausgeführt  werden  müssen,  so  dals  sich  hier  für  den  an 
und  für  sich  empfindlicheren  und  weniger  widerstandsfähigen  weib- 
lichen Organismus  eine  ganze  Reihe  von  Schädlichkeiten  häuft. 

Ein  weiterer  wichtiger  Punkt  in  der  Anamnese  bildet  das  Be- 
stehen chronischer  Blutungen,  welche  besonders  ans  chronischen 
Magengeschwüren  stammen  können  und  sich  daher  vornehmlich  dann 
finden,  wenn  noch  anderweitige  auf  ulcus  ventriculi  deutende  Beschwerden 
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Yorhanden  sind.  Femer  sind  es  chronische  nterine  Blutungen,  die  hier 
in  Frage  kommen,  und  von  Ewald  wurde  neuerdings  auf  das  Bestehen 
chronischer  hämorrhoidaler  Blutungen  als  Ui-sache  fDr  die  Entwickehmg 
einer  pemiciösen  Anämie  hingewiesen. 

Endlich  sind  Nachforschungen  Ober  etwaige  Giftwirkungen  von 
grofser  Wichtigkeit,  wobei  es  sich  sowohl  um  solche  Gifte  bandelt^ 
welche  durch  die  Atmung,  wie  auch  durch  die  Verdauungsorgane  auf- 
genommen werden  können.  Es  kann  sich  hier  z.  B.  um  chronische 
Eohlenoxyd-Einatmungen  handeln,  wie  ich  selbst  bei  einer  Plätterin 
beobachtete,  bei  welcher  chronische  Einatmungen  geringer  Eohlenoxyd- 
mengen  mit  aller  Wahrscheinlichkeit  als  Grundursache  des  Leidens  an- 
zusehen waren.  Ferner  ist  besonders  an  chronische  Vergiftungen  mit 
Blei,  Arsen,  vielleicht  auch  Morphin  und  anderen  selteneren  Stoffen 
zu  denken. 

Symptome. 

Das  auffälligste  Symptom  dieser  Krankheit  besteht  in  der  starken 
Blässe  der  Patienten,  welche  sich  an  der  ganzen  Haut,  besonders  aber 
auch  an  den  Schleimhäuten  in  deutlichster  Weise  ausprägt.  Speziell 
fällt  das  vollständige  Erblassen  der  Lippen  in  die  Augen  und  bildet 
einen  Gegensatz  zu  den  Erscheinungen  bei  schwer  anämischen  Tuber- 
kulösen, bei  denen  bekanntlich  zumeist  das  Lippenrot  auffällig  mit  der 
sonstigen  Blässe  kontrastiert.  Dieser  Unterschied  beruht  darauf  daCs 
bei  den  Tuberkulösen  zwar  ebenfalls  eine  hochgradige  Blutarmut  be- 
steht, die  aber  vorzugsweise  auf  einer  Verringerung  der  Gesamtblut- 
menge  beruht,  während  der  einzelne  Blutstropfen  eine  völlig  normale 
Färbekraft  aufweisen  kann,  so  da£s  das  unter  der  transparenten  Lippen- 
schleimhaut zirkulierende  Blut  auffällig  rot  durchschimmert,  während 
bei  unseren  Anämischen  der  einzelne  Blutstropfen  in  höchstem  Malse 
an  Blutrot  verarmt  ist.  Häufig  spielt  die  Blässe  unserer  Kranken  ins 
Graue  oder  Gelbliche  und  bedingt  eine  allgemeine  fahle  Färbung 
der  Haut. 

Der  Gesichtsausdruek  der  Kranken  ist  schwer  leidend,  das 
Fettpolster  und  die  Muskeln  sind  in  mälsigem  Grade  abgemagert,  aber 
nur  sehr  selten  in  derartig  starkem  Malse,  wie  man  es  bei  Anwesen- 
heit maligner  Tumoren  findet.  Die  Muskeln  selbst  sind  ungemein  welk, 
schlaff  und  kraftlos,  alle  Bewegungen  werden  in  einer  Weise  ausge- 
führt, da£s  man  die  stai*ke  Anstrengung  spürt,  die  sie  dem  Kranken 
kosten.    Die  Haut  ist  im  übrigen  meist  trocken  und  schuppt  leicht. 

In  vorgeschrittenen  Fällen  finden  sich  Blutungen  zumeist  in 
Form  kleiner  Petechien  besonders  an  den  Streckseiten  der  Extrenutäten 
und  manchmal  in  grofser  Massenhaftigkeit  und  Ausdehnung.     Diese 
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Hautblatungen,  welche  stets  einen  hohen  Orad  vorgeschrittener  Kachexie 
andeuten,  pflegen  mit  Blutungen  anderer  Organe  gleichzeitig  vorzu- 
kommen, und  zwar  sind  es  besonders  Blutungen  an  der  Retina,  die 
häufig  schon  in  früheren  Stadien  zu  beobachten  sind,  ferner  Blutungen 
der  Schleimhaut  des  Mundes,  der  Nase  und  der  oberen  Luftwege. 
Aufserdem  finden  sich  bei  vorgeschrittenen  Krankheitsfällen  Ödem  an 
den  Beinen,  am  Rücken,  gegen  Ende  des  Lebens  auch  in  den  serösen 
Hohlen  der  Brust  und  des  Bauches. 

Diese  hämorrhagische  Diathese  ist  hier  wie  bei  anderen  Kachexien, 
z.  B.  Schrumpfhiere,  Lebercirhose,  Leukämie  und  Pseudoleukämie  ein 
toxhämisches  Zeichen,  welches  auf  die  Anwesenheit  deletärer  Stoffe  in 
der  Blutzirkulation  hindeutet.  Sie  unterscheidet  daher  diese  perniciösen 
Anämien  von  der  grofsen  Mehrzahl  der  symptomatischen  Anämien 
leichteren  Grades  und  bildet  somit  einen  sicheren  Anhaltepunkt  f&r  die 
Beurteilung  der  Schwere  der  Erkrankung. 

Am  Zirkulationsapparat  fällt  eine  sehr  geringe  Entwickelung 
der  Hautgefälse  auf.  Die  Hautvenen  erscheinen  bei  längerem  Bestehen 
der  Krankheit  schlaft  und  von  geringem  Volumen. 

Das  Herz  zeigt  meist  normale  Perkussionsgrenzen  oder  eine 
mäfsige  Verbreiterung  der  Grenzen  sowohl  nach  rechts  als  nach  links. 
Die  Herztöne  sind  auffälligerweise  in  manchen  schon  weit  vorge- 
schrittenen Fällen  ganz  oder  fast  ganz  rein,  während  sich  in  anderen 
Fällen  systolische  Geräusche  an  allen  Ostien  und  in  ganz  vereinzelten 
Fällen  diastolische  Geräusche  bemerkbar  macheu,  die,  wie  die  Obduktion 
zeigt,  nicht  auf  organischen  Klappen  Veränderungen  beruhen.  In  einzelnen 
wenigen  Fällen  findet  man  auch  das  sonst  vorzugsweise  bei  Chlorose 
vorkommende  Venengeränsch.  Der  Puls  ist  beschleunigt,  meist  klein, 
leicht  unterdrückbar,  häufig  auffällig  dickrot 

Der  Besplratlonsapparat  zeigt  meist  eine  Beschleunigung  der 
Atmung,  welche  ebenso  wie  die  Pulsbeschleunigung  durch  die  Verminde- 
rung der  Sauerstoffträger  im  Blute  zu  erklären  ist  und  in  vorgeschrittenen 
Stadien  manchmal  zu  einer  qualvollen  Dyspnoe  fuhrt.  Blutungen  in 
den  oberen  Luftwegen  wurden  bereits  erwähnt. 

Am  Verdauungsapparate  finden  sich  folgende  wichtige  Ver- 
änderungen. In  den  meisten  Fällen  von  perniciöser  Anämie  besteht 
eine  auffällige  Appetitlosigkeit,  welche  sich  geradezu  bis  zum  Wider- 
willen gegen  Speisen  jedweder  Art  steigern  kann. 

Im  Munde  tritt  öfters  Entzündung  der  Schleimhaut  auf,  welcher 
neuerdings  von  Hunter  (Litt.  4  u.  5)  eine  besondere  ätiologische  Be- 
deutung beigelegt  wird,  jedoch  ist  es  sehr  fraglich,  ob  diese  Stomati- 
tiden  wirklich  als  primäre  Ursachen  der  Anämie  anzusehen  sind,  oder 
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ob  sie  sich  nicht  sekundär  infolge  der  hochgradigen  Anämie  entwickelt 
haben.  So  viel  ist  jedenfalls  sicher,  dafs  im  Verlaufe  der  Anämie 
Blutungen  aus  dem  Zahnfleisch  auftreten,  die  durch  Infektion  mit  den 
Fäulniserregern  der  Mundhöhle  zu  Ulcerationen  mit  fast  skorbutartigen 
Veränderungen  führen  können,  wobei  in  den  meisten  Fällen  die  mangel- 
hafte Durchblutung  hämorrhagisch  infiltrierten  Zahnfleisches  als  prädis- 
ponierend für  die  Entwicklung  der  UIceration  anzusehen  ist. 

Im  Magen  findet  sich  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  keine  freie  Salz- 
säure. Auch  die  motorische  Kraft  ist  häufig  herabgesetzt.  Erbrechen 
tritt  bei  einigen  Fällen  auf,  und  bei  vorgeschrittenen  Fällen  können 
sich  blutige  Schleimmassen  in  dem  Erbrochenen  finden,  welche  manch- 
mal den  Verdacht  auf  Carcinoma  ventriculi  erwecken  können,  thatsäch- 
lich  aber  Folgeerscheinungen  der  hämorrhagischen  Diathese  sind. 

Von  Seiten  des  Darmes  bestehen  Funktionsstörungen,  die  sich 
in  der  Mehrzahl  der  Fälle  durch  auffällige  Verstopfung,  meist  verbunden 
mit  Eoprostase  äufsern,  während  in  anderen  Fällen  mehr  Durchfälle 
auftreten,  welche  mit  Perioden  von  Verstopfung  abwechseln.  Sehr 
häufig  findet  man  auffällige  Schlaffheit  der  Bauchdecken  mit  Meteorismus, 
Druckempfindlichkeit  an  verschiedenen  Stellen  des  Abdomens. 

Diese  Veränderungen  in  der  Darmthätigkeit  spielen,  wie  wir  weiter- 
hin sehen  werden,  eine  besonders  wichtige  Rolle  in  der  Ätiologie  vieler 
Fälle  von  perniciöser  Anämie  und  bedürfen  daher  einer  besonders  ein- 
gehenden Berücksichtigung.  Auch  sonstige  Darm  Veränderungen,  wie  z.  B. 
Strikturenbildung  und  Darmblutungen,   müssen  berücksichtigt  werden. 

Am  Nervensystem  finden  sich  überaus  zahlreiche  Krankheits- 
erscheinungen, und  zwar  fallen  bei  manchen  dieser  Kranken  Verände- 
rungen der  Psyche  auf,  indem  die  Kranken  eine  eigentümliche  geistige 
Schlaffheit,  Teilnahmlosigkeit  und  Apathie  zeigen,  die  sich  in  einigen 
Fällen  bis  zu  völliger  Melancholie  steigern  kann,  während  bei  anderen 
Kranken  wiederum  Erregungszustände  mit  Delirien  auftreten,  die  sich 
bis  zu  wahren  Tobsuchtsanfällen  steigern  können.  Diese  psychischen 
Depressions-  und  Excitationszustände  spielen  für  die  Praxis  eine  be- 
sonders wichtige  Rolle,  weil  sie  in  vielen  Fällen  die  so  überaus  wichtige 
Ernährung  der  Patienten  in  unangenehmster  Weise  erschweren,  Sie 
sind  im  übrigen  durchaus  transitorischen  Charakters  und  schwinden  in 
den  günstig  verlaufenen  Fällen  bei  der  Besserung  des  allgemeinen 
körperlichen  Zustandes. 

Aulser  diesen  psychischen  Alterationen  kommen  Veränderungen 
im  Nervensystem  in  allerverschiedensten  Formen  zur  Beobachtung«  Ganz 
gewöhnlich  sind  Störungen  der  Sensibilität,  die  sich  in  Anästhesien 
oder  Parästhesien  der  Qliedmafsen  äulsem,  während  Schmerzempfindungen 
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yerhältnismälisig  selten  sind.  Ferner  findet  man  in  manchen  Fällen 
Aufhebung  der  Patellar-Reflexe  und  schwankende  Körperhaltung 
bei  geschlossenen  Augen,  doch  ist  dieses  letztere  Symptom  bei  der  all- 
gemeinen Muskelschwäche  meist  nicht  eindeutig. 

Sehr  häufig  kommen  schwere  organische  Veränderungen  am 
Centraineryensystem  vor,  auf  welche  zuerst  von  Lichtheim  und 
Minnich  die  Aufmerksamkeit  gelenkt  wurde.  Diese  Veränderungen  be- 
stehen in  Blutungen  und  Degenerationsherden,  welche  sich  haupt- 
sächlich im  Rückenmarke  und  hier  wiederum  am  Halsmarke  finden, 
während  cerebrale  Herde  sehr  viel  seltener  sind.  Diese  Herde  treten 
im  Anschlüsse  an  die  Verbreitung  der  Blutgefälse  im  Rttckenmarke  auf 
und  finden  sich  nach  den  Untersuchungen  der  beiden  genannten  Autoren, 
sowie  von  Nonne,  Taylor,  Rothmann,  Bödeker  und  Juliusberger, 
Jacob  und  Moxter,  vonVofs,  Brasch,  Marburg  u.a.  hauptsächlich 
in  den  Stranggebieten  des  Rückenmarkes,  zuweilen  besonders  zahlreich 
in  den  Hintersträngen,  häufig  symmetrisch  in  den  Seitensträngen,  während 
die  graue  Substanz  zumeist  sehr  viel  weniger  betroffen  ist,  so  dafs  die 
Ansicht,  welche  zeitweise  auftauchte,  dafs  die  Degenerationsherde  in 
den  Stranggebieten  sekundäre,  von  Läsion  der  grauen  Substanz  her- 
rührende, auf-  oder  absteigende  Degenerationsherde  seien,  sicher  nicht 
haltbar  ist. 

Lenoble  nimmt  als  Ursache  dieser  Rnckenmarks-Hämorrhagien 
kapilläre  Thrombosen  mit  Stase  und  Ruptur  der  vorher  schon  alterierten 
Gefäfswände  an.  Interessant  sind  die  Beobachtungen  von  Bödeker 
und  Juliusberger,  welche  in  zwei  Fällen  eher  das  Auftreten  der 
Rückenmarkssymptome  als  der  schweren  Blutveränderungen  konstatierten 
und  daraus  den  Schlufs  ziehen,  dafs  beide  Prozesse  nur  koordiniert 
durch  dieselbe  Schädlichkeit  hervorgerufen  werden,  eine  An- 
sicht^ welche  auch  von  den  meisten  anderen  Autoren  auf  diesem  Gebiete 
heute  geteilt  wird. 

Hiernach  hätte  man  sich  vorzustellen,  dafs  Giftstoffe,  welche 
im  Blute  cirkulieren,  in  gleicher  Weise  schädigend  auf  die 
roten  Blutkörperchen  wie  auf  die  nervösen  Centralorgane 
einwirken,  eine  Ansicht,  welche  sehr  viel  Wahrscheinlichkeit  für  sich 
hat,  denn  auch  schon  bei  leichteren  Erkrankungen  des  Blutes  läfst  sich, 
wie  ich  seit  längerer  Zeit  hervorgehoben  habe,  in  vielen  Fällen  eine 
auffällige  Eoincidenz  mit  Erkrankungen  des  Nervensystems  leichteren 
Grades  konstatieren,  so  dafs  sich  ganz  allgemein  der  Satz  vertreten 
läfst,  dafs  Schädlichkeiten  für  das  Blutsystem  und  Nerven- 
system in  vielen  Fällen  identisch  sind  und  gleichseitig  ihre 
Wirkung  äufsern  können.  Es  wäre  aber  auf  der  anderen  Seite  wohl 
zu  weit  gegangen,  wenn  man  von  dieser  Erfahrung  ausgehend  alle 
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Nervenerscheinnngen  bei  perniciöser  Anämie  auf  Giftwirkongen  zurück- 
fuhren wollte,  denn  ganz  unzweifelhaft  führt  schon  die  Verringerung 
des  Blutrotes  zu  Alterationen  des  Nervensystems,  wie  man  bei  akuten 
Störungen  der  Blutzufuhr  nach  dem  Gehirn  beobachten  kann,  wobei 
Sensibilitätsstörungen,  zumal  des  Tastsinnes,  Aufhebung  der  Reflexe  und 
schliefslich  sogar  grobe  anatomische  Veränderungen  hervorgerufen  werden 
können,  ohne  dafs  hierbei  von  Giftwirkung  die  Rede  wäre. 

In  einer  ausführlichen  Arbeit  von  Lapinski  sind  diese  Verhältnisse  neuer- 
dings eingehend  beschrieben,  nnd  von  Scagliosi  wurde  nachgewiesen ,  daDs  nach 
einem  akuten  Blutverluste,  wo  von  Toxinwirkung  keine  Rede  sein  konntei  im  Gehirn 
bei  Anwendung  der  Nissl' sehen  Färbung  ein  deutlicher  Zerfall  und  Schwund  der 
Nissrschen  Eörperchen  in  den  Pjramidenzellen  der  Kinde  sich  fanden  und  auch 
im  Kleinhirn  analoge  Veränderungen  in  den  Purkinj6'schen  Zellen  sowie  in  den 
Vorderhomzellen  des  Bückenmarkes  auftraten. 

Man  wird  also  bei  der  Analysierung  der  Symptome  des  Nerven* 
Systems  unterscheiden  müssen  zwischen  den  dauernden,  auf  orga- 
nischer Läsion  beruhenden  Ausfallerscheinungen  und  den 
vorübergehenden,  welche  zum  Teil  wohl  ebenfalls  durch  Giftstoffe, 
zum  Teil  aber  auch  wohl  durch  mangelhafte  Versorgung  der 
nervösen  Centralapparate  mit  Sauerstoff  zu  erklären  sind. 
Veränderungen  an  den  peripherischen  Nerven  kommen  anscheinend  gar 
nicht  oder  nur  selten  zur  Beobachtung. 

Versuche  bei  Tieren,  durch  künstlich  erzeugte  Anämie  organische  Erkrankungen 
des  Rückenmarkes  hervorzurufen,  wie  dies  von  Vofs  durch  wiederholte  Anwendung 
yon  verschiedenen  Blut  giften,  besonders  Pjrodin,  versuchte,  führten  zu  keinem  posi- 
tiven Resultat,  obwohl  es  gelang,  die  künstlich  anämisch  gemachten  Tiere  längere 
Zeit  am  Leben  zu  erhalten.  Doch  sind  aus  diesen  negativeu  Versuchen  am  Tiere 
naturgemäTs  keinerlei  bindende  Schlüsse  für  die  Verhältnisse  bei  der  pemiciösen 
Anämie  des  Menschen  zu  ziehen. 

Der  Stoffwechsel  der  perniciös  Anämischen  beansprucht  in  Bück- 
sicht auf  die  ganze  Deutung  des  Erankheitsbildes  ein  besonderes  Inter- 
esse. Von  jeher  fiel  bei  der  Betrachtung  dieser  Kranken  auf,  da£s  zwar 
eine  unzweifelhafte  allgemeine  Kachexie  bestand ,  aber  doch  keine  so 
starke  Abmagerung  wie  bei  der  Carcinom-Kachexie,  dafs  vielmehr  das 
Fettpolster  und  auch  die  Muskulatur  selbst  in  weit  vorgeschrittenen 
Fällen  ein  verhältnismäfsig  gut  erhaltenes  Volumen  zeigen  können. 
Diese  Beobachtungen  deuteten  darauf  hin,  dafs  ein  besonders  gesteigerter 
Gewebsverlust  bei  diesen  Kranken  nicht  vorhanden  sei,  und  in  exakten 
Stoflfwechseluntersuchungen  wurde  zuerst  durch  vonNoordenin  sichei'er 
Weise  gezeigt,  dafs  die  Fähigkeit  dieser  Kranken,  leicht  verdauliche 
Eiweifsstoffe  und  Fett  zu  assimilieren,  keineswegs  gestOrt  ist  Im 
Gegenteil  fand  von  Noorden  bei  einem  derartigen  Falle  keinen  er- 
höhten Eiweifszerfall,  sondern  sogar  leicht  zu  erzielenden  Eiweil^ansats» 
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Diese  Beobachtungen  sind  neuerdings  von  verschiedenen  Autoren 
bestätigt  worden,  und  es  fanden  y.  Stejskall  und  Erben  einen 
mäfsig  gesteigerten  Eiweifszerfall,  v.  Morazewski  und  Strauls 
völlig  normale  Ausnutzung  der  gereichten  Nahrung.  Bei  allen  diesen 
Stoffwechseluntersnchungen  ist  indes  zu  berücksichtigen,  da£s  aus  tech- 
nischen Gründen  dem  Kranken  nur  die  leichtest  verdaulichen 
Nahrungsmittel,  wie  Milch,  Zucker,  Butter,  Weifsbrot,  Schabefleisch 
gereicht  wurden,  so  dals  man  nur  so  viel  mit  Sicherheit  sagen  kann, 
dals  die  perniciös  Anämischen  imstande  sind,  die  leichtest  verdaulichen 
Nahrungsmittel  in  normaler  Weise  auszunutzen,  während  aus  nahe- 
liegenden Gründen  derartige  Versuche  mit  schwer  verdaulicher,  grober 
gemischter  Kost  nicht  gemacht  sind,  so  dafs  man  nicht  so  weit  gehen 
darf,  aus  der  Assimilationsfähigkeit  dieser  Patienten  für  leicht  resorbier- 
bare StolBTe  eine  allgemeine  Intaktheit  ihrer  Assimilation  zu  schliefsen. 

Neuere  Stoffwechseluntersuchungen,  welche  Bosenquist  bei 
schwerer  Bothriocephalus- Anämie  ausführte,  ergaben,  dafs  bei  längerer 
Beobachtungszeit  deutliche  periodische  Unterschiede  im  N-Stoff- 
wechsel  auftreten,  und  dafs  auf  Zeiten  des  gesteigerten  Ei  weif szerfalls 
infolge  der  Produktion  von  Giftstoffen  durch  den  Wurm  andere  Perioden 
folgen,  in  denen  trotz  der  Anwesenheit  des  Wurmes  die  N-Zersetzung 
zurückgeht  und  sogar  eine  N-Betention  eintreten  kann. 

Mit  Recht  schliefst  Bosenquist,  dafs  bei  anderen  perniciösen 
Anämien  ein  gleiches  Verhalten  anzunehmen  ist,  was  ja  auch  aus  den 
Untersuchungsergebnissen  der  oben  citierten  Autoren  hervorgeht. 

Thatsächlich  bestehen,  wie  die  Erfahrungen  bei  den  in  Heilung 
übergehenden  Fällen  ergaben,  auf  der  Höhe  der  Erkrankung  durch- 
weg erhebliche  Gewichtsverluste,  und  mit  der  fortschreitenden 
Besserung  des  Blutbefundes  geht  eine  Zunahme  des  Körpergewichtes 
durchweg  parallel,  wie  die  am  Schlüsse  beigefügten  Krankengeschichten 
zeigen. 

Diese  Erscheinung  erklärt  sich  zum  Teil  aus  der  für  gewöhnliche 
grobe  Kost  unzweifelhaft  verringerten  Besorptionsfahigkeit  des  Darmes, 
zum  Teil  aus  der  hochgradigen  Appetitlosigkeit,  die  zu  vollständiger 
Inanition  führen  kann,  und  schliefslich  ebenfalls  aus  der  zeitweise  ein- 
tretenden Steigerung  des  Stoffzerfalls. 

Auch  über  den  Sauerstoffverbrauch  dieser  Kranken  liegen 
Untersuchungen  vor,  welche  ergeben  haben,  dafs  derselbe  sich  in  voll- 
ständig normalen  Grenzen  abspielt,  so  dafs  man  annehmen  mufs,  dafs 
das  Blut  dieser  Kranken  trotz  der  aufserordentlich  grofsen  Verminde- 
rung des  Hämoglobins  vollständig  imstande  ist,  das  Sauerstoffbedürfnis 
des  Kranken  zu  decken. 
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Von  besonderer  Wichtigkeit  ist  das  Auftreten  von  pathologischen 
Produkten  des  Eiweilsstoffwechsels,  welche  man  nach  allen  bisherigen 
Beobachtungen  in  engen  Znsammenhang  mit  der  Entstehung  dieser 
schweren  Anämien  bringen  mufs.  So  findet  man  im  Urin  dieser 
Kranken  der  Mehrzahl  nach  auffällige  Mengen  von  Indikan, 
welches,  an  und  für  sich  verhältnismäfsig  indifferent,  einen  sicheren 
Mafsstab  fär  die  Bildung  von  Produkten  der  Eiweifsfäulnis  abgiebt, 
so  dals  wir  aus  der  gröfseren  oder  geringeren  Menge  dieses  Farbstoffes 
einen  deutlichen  Hinweis  auf  vermehrte  Eiweifsfäulnis  im  Darme  besitzen, 
und  von  fast  sämtlichen  Autoren  auf  diesem  Gebiete  wird  das  auf- 
fällig häufige  und  starke  Auftreten  von  Indikan  bei  diesen  Kranken 
betont.  Auch  kann  ich  nach  eigenen  Erfahrungen  hinzuffigen,  dafs  die 
Indikanausscheidungen  schwinden,  sobald  die  Krankheit  in  Besserung 
übergeht. 

Wirkliche  Giftkörper  sind  von  Hunt  er  im  Urin  nachgewiesen 
worden  in  Form  von  Putrescin  und  Cadaverin  (Pentamethylendiamin). 
Der  Versuch,  die  Giftigkeit  des  Urins  solcher  Patienten  nach  der  Methode 
von  Bouchard  zu  prüfen,  ist  bisher  nicht  eindeutig  ausgefallen  (Str aufs). 
Offenbar  besitzen  wir  noch  kein  sicheres  Reagenz  im  Tierexperimente, 
um  diese  Giftstoffe  des  Urins  mit  Sicherheit  nachzuweisen. 

Von  Bedeutung  ist  femer  das  Auftreten  von  Hydrobilirubin  im 
Urin,  welches  unter  den  gegebenen  Verhältnissen  auf  einen  vermehrten 
Untergang  von  roten  Blutkörperchen  bezogen  werden  kann.  Thatsäch- 
lich  läfst  sich  eine  vermehrte  Ausscheidung  desselben  im  Urin  in  vielen 
Fällen  nachweisen,  doch  kann  man  einen  wirklichen  Paralellismos 
zwischen  diesen  Ausscheidungen  und  dem  Verhalten  der  Blutmischnng 
aus  mancherlei  Ursachen  nicht  konstruieren. 

Albuminurie  besteht  in  einzelnen  Fällen,  doch  ist  dieses  Symptom 
eins  der  selteneren  und  von  keiner  besonderen  Bedeutung. 

Die  Nierenfunktion  wurde  von  Straufs  mittels  der  Gefrier- 
punktsmethode untersucht  und  ein  annähernd  normaler  Wert  (s  =  1.44) 
gefunden. 

Harnsäure  wurde  von  Quincke  vermehrt  im  Urin  nachgewiesen, 
doch  ist  dieser  Befund  nicht  konstant. 

Leucin  und  Tyrosin  wurden  in  vorgeschrittenen  Fällen  von 
Laache  und  v.  Noorden  nachgewiesen,  sind  aber  ebenfalls  keine  steten 
Folgen  der  Erkrankung,  ebensowenig  wie  die  Befunde  von  Aceton  nnd 
Diacetessigsäure  (v.  Noorden),  die  sich  hier,  wie  bei  anderen  schweren 
Kachexien  gelegentlich  finden. 

Ehrlich-Lazarus  und  Schaumann  geben  an,  dafs  Diazoreak- 
tion  niemals  bei  der  perniciösen  Anämie  vorkommt,  ebenso  wenig  ist 
bisher  das  Auftreten  von  Zucker  im  Urin  beobachtet  worden. 
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Die  KOrperwMrme  der  perniciös  Anämischen  ist  in  vielen  Fällen, 
wie  schon  Bi er m er  beobachtete,  zeitweise  gesteigert,  und  nach  eigenen 
Erfahmngen  kann  ich  hinzufügen,  dafs  nur  sehr  wenig  Fälle  von  per- 
niciöser  Anämie  ohne  jegliche  Temperatursteigerung  verlaufen.  Ein  be- 
sonderer Typus  des  Fiebers  ist  bei  diesen  Kranken  nicht  zu  erkennen, 
vielmehr  handelt  es  sich  um  eine  febris  irregularis,  welche  zumeist 
keine  hohen  Grade  erreicht,  selten  über  39^  steigt,  manchmal  in  schweren 
Fällen  den  ganzen  Krankheitsverlauf  begleitet,  manchmal  wiederum 
vorübergehend  auftritt.  In  mehreren  Fällen  bekam  ich  Patienten  mit 
febriler  Störung  zui*  Beobachtung  und  hatte  den  Eindruck,  als  ob  nach 
dem  allmählichen  Herabgehen  der  Temperatur  ein  Umschlag  zur  Besse- 
rung erfolgte,  sobald  das  Fieber  geschwunden  war.  In  einigen  Fällen 
hatten  wir  den  Eindruck,  als  ob  das  Fieber  durch  kleine  Ghinindosen 
günstig  beeinflulst  wurde,  und  im  Gegensatz  hierzu  liefs  sich  in  einem 
Falle  eine  ganz  offenbare  Steigerung  der  Fieberbewegung  infolge  von 
Arsengebrauch  beobachten. 

Die  Entstehung  dieses  anämischen  Fiebers  wurde  anfänglich  von 
Silbermann  auf  eine  Ferment-Intoxikation  zurückgeführt,  bei 
welcher  das  Ferment  aus  den  übermäfsig  zu  Grunde  gegangenen  Blut- 
körperchen entstehen  sollte.  Neuerdings  führt  Hunt  er  das  Fieber  auf 
bakterielle  Infektion  des  Magen-Darmkanales  zurück.  Doch  läfst  sich 
diese  Annahme  für  die  Mehrzahl  der  Fälle  sicher  wohl  nicht  aufrecht 
erhalten.  Nach  Bosenquist  hängt  die  Temperatursteigerung  mit  der 
Steigerung  des  Eiweifszerfalles  zusammen.  Eine  wirklich  befriedigende 
Erklärung  dieses  anämischen  Fiebers  läfst  sich  einstweilen  nicht  geben. 

Das  Terhalten  des  Blutes. 

Das  Blut  als  Ganzes  zeigt,  wie  schon  anfangs  erwähnt,  von 
allen  Organen  die  schwersten  Veränderungen.  Die  Farbe  des  Blutes 
ist  auffällig  blafs,  der  einzelne  Tropfen  erscheint  in  hohem  Mafse 
wässerig,  so  dafs  bei  dem  Auffangen  desselben  auf  einem  Objektträger 
makroskopisch  betrachtet  zumeist  nur  in  der  Mitte  ein  wirklich  roter 
Farbenton  zu  bemerken  ist,  während  die  Peripherie  des  Tropfens  voll- 
kommen wasserklar  erscheint. 

Diese  schon  makroskopisch  wahrnehmbare  Yerwässerung  des  Blutes 
prägt  sich  in  exakter  Weise  an  dem  Verhalten  des  spezifischenGe- 
wichtes  aus,  welches  bei  schweren  Fällen  bis  unter  1030  sinkt  und 
ebenso  an  dem  Verhalten  der  Trockenrückstände,  welche  bis  unter 
lO^/o  heruntergehen  können,  so  dafs  das  Blut  mehr  als  90^/^  Wasser 
enthält,  gegenüber  78^/o  in  der  Norm.  Berücksichtigt  man,  dafs  das 
Blutserum  eines  Gesunden  ein  spezifisches  Gewicht  von  1030  und  einen 
Trockenrückstand  von   10^/^  aufweist,  so  ergiebt  sich,  dafs  die  Ge- 
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samt-Eonzentration  des  perniciös  anämischen  Blates  in  schweren  Fällen 
bis  nnter  die  des  normalen  Blntsernm  heruntergehen  kann. 

Der  Eiweifsgehalt  des  Blutes  ist  dementsprechend  stark  ver- 
mindert und  kann  bis  etwa  auf  ein  Drittel  des  Normalen  (cf.  Beispiele 
weiter  unten)  zurückgehen,  man  findet  bei  N-Bestimmungen  Werte  bis 
1,03  ®/o  herunter. 

Die  Gerinnungsfähigkeit  des  Blutes  ist  stark  herabgesetzt, 
und  es  ist  dies  ein  Punkt,  welcher  von  chirui^ischer  Seite,  wenn  es 
sich  darum  handelt,  an  derartigen  Kranken  irgend  einen  operativen 
Eingriff  vorzunehmen,  wohl  gewürdigt  werden  muXs,  da  die  Blutstillung 
bei  diesen  Patienten  auf  grofse  Schwierigkeiten  stöfst.  Schon  ein  kleiner 
Stich  in  die  äuXsere  Haut  zur  Entnahme  der  kleinen,  zur  Untersuchung 
nötigen  Blutmengen  zeigt  in  der  Begel  ein  auffallig  starkes  Hervor- 
quellen des  dünnen  wässerigen  Blutes,  und  bei  der  Punktion  einer 
Vene  mit  einer  gewöhnlichen  engen  metallischen  Hohlnadel  spritzt  das 
Blut  fast  wie  aus  einer  Arterie  hervor  infolge  der  aufserordentlich  ver- 
minderten inneren  Reibung,  die  durch  die  enorme  Wasserzunahme  be- 
dingt ist. 

Die  Gesamtmenge  dürfte  bei  diesen  Kranken  meist  vermindert 
sein,  denn  die  peripherischen  Gefafse  sind  stets  in  ihrem  Volumen  stark 
reduziert,  die  äuXsere  Haut  ist  zumeist  kühl,  und  es  scheint  daher  nicht 
nur  ein  wasserreicheres,  sondern  auch  im  ganzen  veningertes  Quantum 
Blut  durch  die  Gefäfse  zu  strömen. 

Rote  Blutkörperchen.  Die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen 
ist  nach  den  übereinstimmenden  Befunden  aller  Autoren  bei  diesen 
schweren  anämischen  Zuständen  in  hohem  Grade  verringert  Wenn  der 
geschilderte  Symptomenkomplex  deutlich  ausgeprägt  ist,  findet  sich  stets 
im  Blute  eine  Verminderung  der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  auf 
etwa  den  fünften  Teil  des  Normalen,  d.  h.  die  Zahlen  halten  sich  in 
der  Höhe  von  durchschnittlich  einer  Million  im  cmm,  sie  können  aber 
beträchtlich  weiter  auf  den  zehnten  Teil  des  Normalen,  ja  sogar  noch 
weiter  unter  diesen  Wert  heruntersinken,  und  die  niedrigste  in  der 
Litteratur  deponierte  Zahl  dürfte  wohl  die  von  Quincke  bei  einem 
Falle  gefundene  sein,  welche  143000  rote  Blutkörperchen  im  cmm 
betrug. 

Die  Zählungen  der  roten  Blutkörperchen  haben  gerade  bei  diesen 
schweren  Anämien  eine  hohe  Bedeutung,  denn  hier  spricht  sich  der 
Grad  der  Blutarmut  weniger  in  einer  Herabsetzung  des  Hb-Gehaltes, 
nicht  wie  bei  hydrämisch-kachektischen  Zuständen  in  einer  Verwässe- 
rung  des  Plasma  aus,  sondern  hier  handelt  es  sich  ganz  vorzugsweise 
um   eine  numerische  und  —  wie  wir  gleich  sehen  werden  —  mor- 
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phologische  Veränderung   der   roten  Blutkörperchen,   welche 
dem  Blutbefnnde  das  charakteristische  Gepräge  verleiht 

Es  können  daher  bei  diesen  Erankheitszuständen  die  Zählresultate 
der  roten  Blutkörperchen  einen  wertvollen  Mafsstab  für  die  Beurteilung 
der  Schwere  des  Falles,  ganz  besonders  auch  fttr  die  Besserung  und 
Verschlechterung  des  Allgemeinzustandes  liefern,  vorausgesetzt  natür- 
lich, dafs  nicht  komplizierende  Symptome,  wie  Diarrhöen  etc.,  die 
Konzentration  des  Blutes  nach  dieser  oder  jener  Richtung  hin  be- 
einflussen. 

Eine  Schwierigkeit  bei  diesen  Zählungen  liegt  darin,  dafs  sich 
häufig  so  starke  Destruktionen  der  roten  Zellen  zeigen,  dafs  man  bei 
der  Betrachtung  der  in  der  Zählkammer  enthaltenen  Zellen  kaum  ent- 
scheiden kann,  ob  diese  oder  jene  Form  noch  als  vollwertige  Zelle  an^ 
zusehen  ist. 

Die  morphologischen  Yerauderuiigeii  der  roten  Blutkörperchen 
sind  auf  der  Höhe  der  Erkrankung  stets  sehr  intensiv  ausgeprägt. 
Schon  im  frischen  Blutströpfchen  sieht  man  eine  auffällige  Differenz  in 
der  Gröfse  der  einzelnen  Blutscheiben,  die  zum  Teil  fast  den  doppelten 
Durchmesser  eines  normalen  Erythrocyten,  zum  Teil  wiederum  sehr 
kleine  Dimensionen  aufweisen  können.  Genaue  Messungen  besonders  von 
Laache  und  Schaumann  haben  ergeben,  dafs  die  Durchmesser  der 
roten  Blutkörperchen  zwischen  13  und  4  fx  schwanken,  es  giebt  aber 
nicht  selten  auch  noch  gröfsere  und  andererseits  wieder  völlig  zwerg- 
hafte Eörperchen. 

Die  grofsen  Formen  —  Makrocyten  —  zeigen  zumeist  einen  ver- 
hältnismäßig blassen  Leib;  die  Delle  und  damit  die  physiologische  Bis- 
quitform  ist  an  diesen  Eörperchen  wenig  ausgeprägt.  Die  Mikrocyten 
zeigen  diese  normale  Konfiguration  dagegen  sehr  deutlich. 

Von  Lazarus  wird  ein  besonderes  Gewicht  auf  die  Vermehrung 
der  Makrocyten  gelegt,  die  er  in  enge  Beziehung  zu  den  Megaloblasten 
des  Knochenmarkes  bringt.  Lazarus  beobachtete  bei  allen  seinen 
Fällen  auf  der  Höhe  der  Erkrankung  diese  Vermehrung  der  Makro- 
cyten, die  bis  zu  70  ^/^  der  gesamten  Erythrocyten  betrugen  und  bei 
eintretender  Besserung  den  normalen  Formen  Platz  machten.  Lazarus 
beruft  sich  hierbei  auf  Beobachtungen  von  Schaumann,  welcher  bei 
Bothriocephalus- Anämie  ebenfalls  häufig  eine  Makrocytose  beobachtete, 
doch  betont  Schaumann  demgegenüber  neuerdings  ausdrücklich,  dafs 
bei  einer  Anzahl  seiner  Fälle  im  Gegensatz  hierzu  die  kleinen  Formen 
prävalierten,  so  dafs  keinesfalls  das  Blut  bei  der  schweren  Bothrio- 
cephalus-Anämie  immer  ein  megaloc3rtisches  ist. 

Bei  eigenen  sehr  zahlreichen  Untersuchungen  auf  diesem  Gebiete 
habe  ich  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  dieses  Prävalieren  der  Makrocyten 
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nicht  80  ausgesprochen  finden  können,  sondern  das  Hervorstechendste 
dieses  Blutbildes  ist,  entsprechend  dem  Wesen  der  ganzen  Krankheit, 
der  exquisit  degenerative  Charakter  der  morphologischen  Ver- 
änderungen. 

Als  solche  Degenerationserscheinungen  müssen  diePoikilocyten 
angesehen  werden,  welche  bei  einfachen  sekundären  Anämien  nur  sehr 
selten  in  derartiger  Menge  und  Formverschiedenheit  vorkommen  wie 
bei  diesen  Kranken.  Man  findet  hier  die  merkwürdigsten  verzogenen 
und  mifsgestalteten  Formen  der  Blutzellen,  Bimformen,  Hantelformen, 
Spindel-  und  lang  gestreckte  Formen,  bis  herab  zu  ganz  kleinen  Par- 
tikelchen, welche  man  als  Krüppelformen  bezeichnet.  Diese  kleinsten 
Formen  können  im  frischen  Präparate  geringfügige  Eigenbewegung 
zeigen,  welche  zeitweise  zu  dem  Irrtum  geführt  hat,  dafs  es  sich  hierbei 
um  lebende  Mikroorganismen  handele,  welche  die  Erreger  der  Krank- 
heit seien.  Es  handelt  sich  indessen,  wie  gesagt,  bei  diesen  kleinen 
Zeilpartikelchen  lediglich  um  Kontraktilitäts-Erscheinungen  des 
Zellplasma. 

Als  weiteres  degeneratives  Zeichen  ist  in  diesen  Fällen  die  Poly- 
chromatophilie  anzusehen,  die  sich  am  ausgesprochensten  auf  der 
Höhe  der  Erkrankung  findet  und  unter  diesen  Umständen  also,  ent- 
sprechend der  Deutung  von  Ehrlich  nicht  als  Ausdruck  der  Jugend- 
lichkeit der  Zelle,  sondern  der  Degeneration  angesehen  werden  muls. 
(vgl.  S.  85).  Diese  Deutung  wird  um  so  sicherer  sein,  je  weniger 
regenerative  jugendliche  Typen  (Normoblasten)  im  Blute  vorhanden  sind. 

Noch  sicherer  zeigt  das  Auftreten  der  körnigen  Degeneration 
die  direkte  Einwirkung  deletärer  Stoffe  auf  die  Erythrocyten,  und  man 
kann,  wie  Dr.  Hamel  bei  einem  Patienten  unseres  Krankenhauses  zeigte, 
einen  ganz  genauen  Parallelismus  in  der  Zahl  der  kömig  degenerierten 
Zellen  und  dem  Verlaufe  der  Krankheit  nachweisen.  Während  auf  der 
Höhe  der  Erkrankung  in  jedem  Gesichtsfelde  des  Präparates  mehrere 
derartige  Zellen  vorhanden  .waren,  also  ein  enormer  Prozentsatz  der 
Erythrocyten  erkrankt  war,  schwanden  sie  von  Tag  zu  Tag  bei  zu- 
nehmender Besserung,  so  dafs  wir  ganz  offenbar  in  diesen  so  leicht  zn 
konstatierenden  Veränderungen  einen  vielleicht  sichereren  Anhaltepunkt 
für  die  Beurteilung  der  Schwere  der  Erkrankung  haben,  wie  in  den 
immerhin  etwas  schwierigen  Zählungen. 

Es  sei  hier  noch  einmal  (cf.  S.  86)  darauf  hingewiesen,  dafs  diese 
körnig  degenerierten  Erythrocyten  sich  nicht  im  Knochenmarke  dieser 
Kranken  finden  (Litten,  E.  Grawitz),  dals  sie  mithin  für  eine  direkte 
Giftwirkung  in  der  Zirkulation  sprechen. 

Nicht  selten  findet  man  gerade  bei  schweren  pemiciösen  Anämien 
neben  diesen  körnigen  Degenerationen  auch  Produkte  der  Karyolyse  in 
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Erjrtbroblasten,  die  indes  nach  den  auf  Taf.  I  gegebenen  Abbildungen 
sehr  wohl  voneinander  zu  unterscheiden  sind. 

ils  regeneratlre  Formen  sind  die  kernhaltigen  roten  Zellen 
anzusehen,  welche  zumeist  in  mittlerer  Gröfse  mit  kleinem  intensiv  ge- 
färbtem Kerne  auftreten,  der,  wie  eben  erwähnt,  nicht  selten  Zeichen 
der  Auflösung  und  des  Zerfalles  darbietet. 

Ferner  wurden  zuerst  von  Askanazy,  Troje  undLuzet,  später 
wohl  von  allen,  die  derartiges  Blut  untersucht  haben,  Mitosen  der 
Erythroblasten  gefunden. 

Die  Mehrzahl  der  Erythroblasten  zeigt  polychromatophile  Färbung 
des  Zellleibes  und  zwar  am  ausgesprochensten  die  mitotischen  Formen. 

Bemerkenswert  sind  solche  perniciösen  Anämien,  bei  welchen  kern- 
haltige rote  Zellen  in  grofser  Massenhaftigkeit  vorkommen,  denn  diese 
Erscheinung  deutet  auf  eine  besonders  lebhafte  Neubildung  im  Knochen- 
marke hin,  ist  mithin  also  als  ein  günstiges  Zeichen  aufzufassen.  Be- 
sonders bei  jugendlichen  Individuen  pflegt  man  diese  Erscheinung  an- 
zutreffen. 

Ebenso  müssen  diejenigen  Fälle  besondei^  beobachtet  werden,  bei 
welchen  kernhaltige  rote  Zellen  gar  nicht  oder  nur  sehr  spärlich  bei 
längerer  Beobachtung  gefunden  werden.  Denn  hier  mufs  im  Gegen- 
satz zu  dem  eben  geschilderten  Vorgange  angenommen  werden,  da£s 
die  Regeneration  der  Zellen  im  Marke  nur  eine  langsame  ist,  so  dafs 
es  zur  vorzeitigen  Einschwemmung  unfertiger,  d.  h.  kernhaltiger  Zellen 
in  die  Blutbahn  nicht  kommt.  Auf  die  Bedeutung  dieses  Ereignisses 
für  die  Beurteilung  des  Krankheitsverlaufes  werden  wir  weiterhin  zurück- 
kommen. 

Grofse  kernhaltige  Formen  (Megaloblasten)  sind  bekanntlich 
von  Ehrlich  zuerst  im  Blute  dieser  Kranken  nachgewiesen  worden 
und  werden  von  diesem  Autor,  sowie  von  seinen  Schülern,  für  das  ent- 
scheidende Merkmal  des  perniciös  anämischen  Blutes  angesehen.  Diese 
Ansicht  basiert  auf  der  Anschauung,  dafs  das  Knochenmark  bei  diesen 
Krankheiten  vorzugsweise  den  megaloblastischen  Begenerationstypus 
zeige,  der  dem  normalen  Knochenmarke  des  Erwachsenen  völlig  fremd 
sei  und  lediglich  im  embryonalen  Leben  vorkomme,  so  dafs  nach 
Ehrlich  die  Blutbildung  bei  der  perniciösen  Anämie  einen  Rückschlag 
ins  Embryonale  erfährt.  Indem  Werke  von  Ehrlich  und  Lazarus 
ist  die  ganze  Lehre  von  der  perniciösen  Anämie  auf  diese  histologische 
Anschauung  zugespitzt. 

So  häufig  und  eindringlich  auch  diese  Theorie  von  Ehrlich  und 
seinen  Schülern  proklamiert  worden  ist,  so  hat  sich  doch  die  Mehrzahl 
der  Kliniker,  welche  oft  Gelegenheit  hatten,  diese  Krankheit  in  praxi 
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ZU  beobachten,  nicht  zu  derselben  bekennen  können,  und  zwar  schon 
aus  der  einfachen  Erfahrung  heraus,  dafs  es  yerhältnism&Isig  zahlreiche 
Fälle  von  perniciöser  Anämie  giebt,  bei  welchen  Megaloblasten  bis  zum 
Tode  gar  nicht  oder  nur  hin  und  wieder  äulserst  spärlich  beobachtet 
werden,  und  dals  auf  der  anderen  Seite  diese  Gebilde  gelegentlich  auch 
bei  Anämien  vorkommen,  welche  einen  vollkommen  gutartigen  Charakter 
haben.  So  habe  ich  selbst  vor  kurzem  bei  einem  Falle  von  Satumismus 
Megaloblasten  gefunden,  ja  selbst  bei  Chlorose  hat  man  sie  schon  be- 
obachtet, obwohl  hier  von  einer  malignen  Degeneration  des  Blutes  keine 
Bede  sein  kann,  und  die  meisten  Kliniker,  wie  Ewald,  Jacob,  Schau- 
mann, Askanazy,  Stadelmann,  Litten  stehen  auf  dem  von  mir  seit 
längerer  Zeit  vertretenen  Standpunkte,  dafs  die  Megaloblasten 
lediglich  ein  sicheres  Zeichen  fflr  die  Schwere  der  AnSmle, 
nicht  aber  ein  charakteristisches  Zeichen  einer  bestimmten 
Form,  wie  der  perniciösen  Anämie  seien. 

Nach  meinen  Befunden  am  normalen  Enochenmarke  erwachsener 
Menschen  ist  es  vollends  hinfällig  geworden,  den  Typus  „Megaloblasf* 
als  eine  heterologe  Bildung  dem  Typus  „Normoblast"  gegenüber- 
zustellen, denn  beide  Typen  sind  für  das  menschliche  Mark 
physiologisch  und  verhalten  sich  aller  Wahrscheinlichkeit  nach  gene- 
tisch zu  einander  wie  die  grofse  basophile  Vorstufe  der  Leukocyten  zu 
den  Myelocyten,  d.  b.  der  Megaloblast  kommt  als  solcher  physiologisch 
niemals  zur  Ausschwemmung  aus  dem  Enochenmarke,  sondern  er  kann 
vielleicht  durch  morphologische  Umwandlungen,  d.  h.  Verkleinerung 
und  Earyolyse  zum  Erythrocyten  werden  oder  —  was  das  Wahrschein- 
lichere ist  —  er  dient  lediglich  der  Zellvermehrung. 

Die  Unterschiede,  welche  Ehrlich  den  Megaloblasten,  gegenüber 
den  Normoblasten  in  Bezug  auf  die  Eernbildung  und  die  Entkemung 
vindiziert,  wonach  sich  der  Eem  in  den  Megaloblasten  durch  Earyolyse, 
in  den  Normoblasten  durch  Ausstofsung  verliert,  sind  nach  Askanazy, 
Schaumann  und  Pappenheim  nicht  zutreffend.  Mit  Recht  hebt  be- 
sonders Schaumann  hervor,  dafs  zwischen  den  Eerneu  der  Normo- 
und  Megaloblasten  so  viele  Übergangsformen  vorkommen,  dafs  es  häufig 
unmöglich  ist,  aus  der  Beschaffenheit  des  Eerns  zu  entscheiden,  ob  ein 
Eiythroblast  zu  den  Normo-  oder  Megaloblasten  zu  zählen  ist  DaTs 
schliefslich  die  Entkemung  durch  Ausstofsung  des  Eerns  keineswegs 
der  gewöhnliche  Modus  bei  den  Normoblasten  ist,  haben  wir  im  Eapitel  VII 
ausführlich  besprochen. 

Es  ist  mithin  weder  aus  den  klinischen  Beobachtungen,  noch  ans 
dem  anatomischen  und  physiologischen  Verhalten  der  Megaloblasten 
gerechtfertigt,  diesen  Zellen  eine  entscheidende  Bedeutung  fOr  die 
perniciösen  Anämien  beizulegen.    Diese  Zellen  stellen  vielmehr  einerseits 
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in  allen  anämischen  Zuständen  die  letzte  Ersatzreserve  des 
Knochenmarkes  dar,  welche  dann  in  die  Zirkulation  entsandt  wii'd, 
wenn  die  gewöhnliche  Reserve  an  Jugendformen,  d.  h.  die  Makrocyten 
und  Normoblasten  zur  Deckung  des  Sauerstoffbedarfes  nicht  mehr  aus- 
reichen, andererseits  wird  die  Bildung  dieser  grofsen  Zellformen  an- 
scheinend dadurch  begünstigt,  dafs  bei  diesen  schweren  Anämien  eine 
hochgradige  Zunahme  des  Wassergehaltes  im  Blute  stattfindet,  infolge- 
deren  verhältnismäfsig  reichliche  Erythroblasten  bei  ihrer  Entwickelung 
eine  Quellung  erleiden  und  die  Gröfse  der  Megaloblasten  erreichen 
können.  Diese  Quellung  tritt  an  den  kernlosen  Erythrocyten  bei  ein- 
fach hydrämischen  Zuständen,  z.  B.  bei  Nephritis  nicht  derartig  auf, 
weil  hier  die  roten  Zellen  völlig  normal  konstituiert  sind,  sie  tritt  sehr 
deutlich  dagegen  bei  der  Chlorose  auf,  wo  die  Zellen  auffällig  hämo- 
globinarm sind  und  wir  können  daraus  schlielsen,  dafs  bei  der  perni- 
ciösen  Anämie  die  überstürzte  und  daher  unvollkommene  Neu- 
bildung der  Erythroblasten  einerseits  und  die  Wasserzunahme 
des  Blutes  andererseits  zur  Quellung  dieser  Zellen  führen 
können,  die  naturgemäfs  je  nach  der  Schwere  des  Falles  und  nach 
der  Leistungsfähigkeit  des  Markes  in  ganz  verschiedener  Menge  auf- 
treten können. 

Der  Hamoglobingehalt  des  Blutes  ist  im  ganzen  beträchtlich 
herabgesetzt,  wie  das  bei  der  starken  Verminderung  der  Zahl  der  Zellen 
nicht  anders  zu  erwarten  ist. 

Strittig  ist  dagegen  die  Frage,  ob  die  einzelnen  roten  Blut- 
zellen ebenfalls  hämoglobinarm  sind,  oder  nicht  Diese  Frage 
haben  Hayem  und  Laache  durch  vergleichende  Untersuchungen  mittels 
Zählung  der  Zellen  und  Hämoglobinometer  dahin  beantwortet,  dafs  ein 
relativer  Hb-Seichtum  der  Zellen  bestehe,  da  die  Hb -Werte,  auf  die 
Zahl  der  Zellen  berechnet,  einen  höheren  Gehalt  der  einzelnen  Zelle 
ergaben,  als  bei  normalen  Zahlen  der  Zellen  und  des  Hb. 

V.  Jaksch  hat  bei  seinen  Bestimmungen  des  N-6ehaltes  im  Blute 
gefunden,  dafs  bei  perniciöser  Anämie  in  den  Endstadien  der  N-Gehalt 
in  100  g  nassen  roten  Blutkörperchen  (centrifugiert  mit  oxalsaurem 
Natron)  von  dem  Normalen  (5,5  g)  auf  6,48  g  =  40,5  g  Eiweifs  erhöht  ist 
(Hyperalbuminaemia  rubra),  wonach  also  die  roten  Blutkörperchen 
verhältnismäfsig  eiweiXsreicher  geworden  wären. 

Auch  Lazarus  legt  ein  besonderes  Gewicht  darauf,  dafs  die 
einzelnen  Zellen  bei  der  pemiciösen  Anämie  relativ  hämoglobinreich  sind. 

Demgegenüber  möchte  ich  hervorheben,  dafs  die  citierten  Hb-Unter- 
nebnngen  in  diesen  Fällen  mit  gröfster  Yoraicht  aufgenommen  werden 
JBBaBen,  da  die  Fehlerquellen  der  Hämoglobinometer  bei  so  schweren 
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Anämien  viel  zu  grofs  sind,  um  die  Hb -Werte  in  eine  direkte  Relation 
zu  den  Zahlenwerten  der  Zellen  bringen  zu  können.  Die  Zahlen  selbst 
aber  sind,  wie  ein  Blick  auf  die  Taf.  III  lehrt,  sehr  schwierig  zu  be- 
stimmen, da  man  sich  fragen  mufs,  welche  dieser  Zellgebilde  als 
wirkliche  Ery throcyten  zu  zählen  sind.  Da  man  selbstredend  all 
die  kleinen  Erüppelformen  nicht  mitzählen  kann,  diese  aber  doch  un- 
zweifelhaft hämoglobinhaltig  sind,  so  entsteht  naturgemäüs  eine  In- 
kongruenz der  Zell-  und  Hb-Werte,  da  auf  die  spärlichen  Zellen 
all  das  Hb  mitberechnet  wird,  welches  in  den  kleinen  Zeilbröckeln 
enthalten  ist. 

Bei  diesen  Schwierigkeiten  der  Untersuchungs- Methodik  ist  es 
richtiger,  die  Beurteilung  des  Hb -Gehaltes  nach  der  Intensität  der 
Färbung  im  mikroskopischen  Präparat  vorzunehmen,  und  es  ergiebt  sich 
dabei,  dafs  unzweifelhaft  eine  grofse  Zahl  von  Ery  throcyten  normaler 
Gröfse  gut  Hb -haltig  sind,  dafs  aber  daneben  viele  schwachgefärbte 
Zellen  vorkommen,  so  dafs  man  daran  festhalten  mufs,  dafs  eine  auf- 
fällige Ungleichmäfsigkeit  des  Hb-6ehaltes  der  Zellen  eine 
gewöhnliche  Erscheinung  bei  der  pemiciösen  Anämie  ist.  Auch  das 
gesteigerte  Auftreten  der  hämoglobinarmen  Poikilocyten  deutet  darauf 
hin,  dafs  ein  grofser  Teil  der  Zellen  von  vornherein  ungenügend  kon- 
stituiert gewesen  sein  mufs. 

Das  Yolnmen  der  roten  Zellen  habe  ich  wiederholt  bestimmt, 
und  z.  B.  bei  der  Sedimentierung  im  Yoluminimeter  Durchschnittswerte 
von  8— lO^/o  rotes  Blutvolumen  (gegenüber  45— 50^/q  in  der  Norm) 
konstatiert,  Werte,  die  ebenso  wie  die  Hb -Werte  relativ,  d.  h.  gegen- 
über der  Zahl  der  Zellen  hoch  erscheinen,  und  ebenso,  wie  soeben  er- 
wähnt, auf  die  Mitwirkung  der  Hb-Bröckel  zu  beziehen  sind. 

Leukocyten.  Die  Leukocyten  sind  in  schweren  Fällen  pemiciöser 
Anämie  auf  der  Höhe  der  Erkrankung  stets  vermindert,  falls  keine 
Komplikationen  vorhanden  sind.  Dies  Verhalten  wird  von  den  meisten 
Autoren  bestätigt  und  beansprucht  ein  besonderes  Interesse.  Es  hat 
sich  nämlich  gezeigt,  dafs  gerade  bei  diesen  anämischen  Zuständen  die 
weif sen  Blutkörperchen  bei  regenerativen  Prozessen  in  der  Blutbildong 
eine  besonders  hervorstechende  Rolle  spielen,  insofern  eine  Yermehrong 
der  farblosen  Zellen  der  Vermehrung  der  roten  in  der  Begel  voran- 
zugehen pflegt.  Ja,  es  kann  hierbei  zu  plötzlich  auftretenden  Zuständen 
hochgradiger  Leukocytose  kommen,  welche  durch  v.  Noorden  zu  Beginn 
der  Verbesserung  im  Blutbefunde  bei  einer  derartigen  Kranken  gefanden 
und  als  „Blutkrise"  bezeichnet  wurde. 

In  einer  Reihe  von  Fällen  habe  ich  beobachtet,  dafs  mit  der  Ab- 
nahme der  Zahl  der   roten  Blutkörperchen   auch   die   weifsen  Blat- 
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kOrperchen  immer  spärlicher  wurden,  nnd  dafs  sie  sich  in  den  schwersten 
Zuständen  von  Anämie  bei  genauer  Durchmusterung  frischer  und  ge- 
färbter Präparate  auf  ein  Minimum  an  Zahl  reduziert  fanden.  Das 
Auftreten  von  Leukocytose,  meist  übrigens  verbunden  mit  dem  Auftreten 
reichlicher  kernhaltiger  roter  Zellen,  läfst  —  wenn  Komplikationen  durch 
Entzündungen  etc.  ausgeschlossen  sind  —  aus  dem  Blutbefunde  einen 
günstigen  prognostischen  SchluLs  ziehen. 

Über  die  Formen  der  Leukocy  ten  lauten  die  Angaben  verschieden. 
Lazarus,  Byron  Bramwell,  Straufs  und  Rohnstein  fanden,  dafs 
stets  eine  Vermehrung  der  mononukleären  Formen  vorhanden  sei,  die  in 
manchen  Fällen  bis  60^/^  der  Gesamtleukocyten  betragen  soll.  Straufs 
und  Rohnstein  halten  dieses  Prävalieren  der  einkernigen  gegenüber 
den  mehrkernigen  Formen  sogar  difierentialdiagnostisch  gegenüber  den 
Anämien  bei  Garcinose  und  Sepsis  für  wichtig.  Demgegenüber  berichten 
Bloch  und  Hirschfeld,  dafs  das  Verhältnis  der  grofsen  und  kleinen 
Einkernigen  durchschnittlich  nur  ca.  40 ^/^  beträgt,  und  sie  machen 
darauf  aufmerksam,  dafs  diese  Zahlen  in  jedem  einzelnen  Falle 
Schwankungen  erleiden,  so  dafs  aus  all  diesen  Untersuchungen  hervor- 
geht, dafs  die  Morphologie  der  Leukocyten  bei  der  perniciösen  Anämie 
einstweilen  keine  wichtige  Rolle  spielt. 

Die  BluttplSttchen  verhalten  sich  verschieden.  Nach  Hayem, 
Straufs  und  Rohnstein  sowie  van  Emden  sind  sie  selten  vermehrt, 
meist  eher  vermindert,  nach  Sahli  sollen  sie  dagegen  meist  vermehrt 
sein.  Nach  meinen  eigenen  Präparaten  kann  ich  auch  kein  bestimmtes 
Verhalten  angeben,  sondern  nur  bestätigen,  dafs  sie  in  den  einzelnen 
FäUen  in  sehr  wechselnder  Menge  auftreten. 

Blutserum.  Das  Verhalten  der  Blutflüssigkeit  ist  bei  diesen 
Krankheitszuständen  wenig  untersucht  worden. 

Hammerschlag  erwähnt  eine  Erniedrigung  des  spezifischen 
Gewichts  des  Serum.  Auf  Grund  eigener  Erfahrungen,  die  sich  zum 
Teil  in  den  unten  angeführten  Untersuchungsresultaten  zahlenmäfsig 
wiedergegeben  finden,  beansprucht  die  Untersuchung  des  Blutserum  bei 
diesen  Formen  der  schweren  Anämie  ein  besonderes  Interesse,  weil  es 
1.  gemäfs  der  starken  Verminderung  der  roten  Blutkörperchen  die 
überwiegende  Hauptmasse  des  Blutes  ausmacht,  so  dafs  ich  bei 
derartigen  Fällen  das  Volumen  des  Serum  auf  90  ^/^  gegenüber  10  ^/^  an 
Blutkörperchen-Substanz  berechnen  konnte;  weil  2.  sich  die  eigentüm- 
liche Erscheinung  zeigt,  dafs  das  Serum  in  sehr  viel  geringerem 
Grade  an  Eiweifsgehalt  einbüfst,  als  der  gesamten  Verdünnung 
des  Blutes  entsprechen  würde.  Wenn  beispielsweise  in  derartigen  Fällen 
die  Gtesamttrockensubstanz  des  Blutes  auf  etwa  11  ^/o»  &lso  die  Hälfte 
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des  Noimalen  verringert  ist,  so  ist  im  Gegensatze  dazu  der  Rftckstand 
des  Serum  auf  8,0  ^/o  gesunken,  d.  h.  nur  um  etwa  Vs  des  Normalen 
verringert,  und  es  zeigt  sich  aus  diesem  eigentümlichen  Verhältnis  schon 
ohne  eine  spezifizierte  Berechnung,  dafs  das  Serum  den  weitaus  grOfsten 
Teil  der  Blutmasse  bilden  mufs. 

Dieses  Verhalten  steht  femer  besonders  im  Gegensatze  zu 
Anämien,  welche  sich  nach  Blutungen,  ungenügender  Ernährung  etc. 
entwickeln  und  bei  denen  die  Wasserzunahme  in  erster  Linie 
das  Serum  betrifft 

Ganz  besonders  wichtig  aber  und  für  die  Diagnose  solcher  schweren 
Anämien  differentialdiagnostisch  verwertbar  ist  dieses  Verbalten  des 
Serum  gegenüber  denjenigen  Erankheitszuständen,  welche  durch  starke 
Eiweifsverluste  und  SäftestrOmungen  zu  schwerster  Anämie  führen 
können.  Es  handelt  sich  in  praxi  am  häufigsten  darum,  ob  die  Er- 
scheinungen progressiver  schwerster  Anämie  sich  auf  der  Basis  eines 
häufig  okkulten  malignen  Neoplasma,  oder  einer  septischen, 
oder  pyämischen  Infektion,  die  ja  ebenfalls  häufig  kryptogenetisch 
auftreten  kann,  entwickelt  haben,  oder  ob  es  sich  um  die  hier  be- 
sprochene Form  der  pemiciOsen  Anämie  infolge  chronischer  Intoxikation 
oder  Autointoxikation  und  der  sonstigen  erwähnten  Ursachen  handelt 
Für  diese  differentielle,  wichtige  Unterscheidung  liefert  die  Beschaffen- 
heit des  Serum  einen  gewissen  Anhaltepunkt,  insofern  —  wie  gesagt  — 
bei  der  letzteren  Form  das  Serum  relativ  eiweifsreich  befunden  wird, 
während  gerade  bei  Carcinose  und  Sepsis  das  Blut  eine  aus- 
gesprochen hydrämische  Beschaffenheit,  d.  h.  eine  starke  Wasser- 
zunahme im  ganzen  und  speziell  im  Serum  dai'bietet. 

Dieser  Befund  zeigt,  da£s  es  sich  bei  unsem  perniciOsen  Anämien 
um  eine  ganz  vorzugsweise  die  roten  Blutkörperchen  schädigende  AfTektion 
handelt,  welche  in  dem  relativ  eiweifsreichen  Serum  zu  einer  immer 
geringfügiger  werdenden  Masse  zusammenschmelzen. 

Anderweitige  morphologische  Elemente*  Es  finden  sich  im  Blute  dieser 
Kranken,  besonders  in  der  Zeit  schwerster  Kachexie,  zahlreiche  kleine  unregelmlfBig 
geformte  Gebilde,  welche  schon  im  Jahre  1877  yon  Klebs  gesehen  und  als  nHo» 
naden^  angesprochen  wurden.  Er  fand  besonders  im  Lebervenenblnte  kngelige  Ge- 
bilde mit  GeÜseln.  Bakterien  und  zwar  Leptothrixformen,  welche  angeblich 
aus  der  Mundhöhle  stammen  und  durch  Verschlncken  znr  Besorption  über  den  Weg 
der  Leber  in  das  Blut  gelangen  sollten,  beschrieb  Frankenhänser.  Ähnliehe 
Notisen  über  Bakterienbefunde  im  Blute  finden  sich  bei  Petrone,  Bernheim, 
Henrot,  doch  ist  es  keinem  gelungen,  diese  Bakterien  zu  züchten,  so  dafii  diese  An* 
gaben,  welche  zum  Teil  auch  septisch-anämische  Zustände  mit  pemiciöser  primärer 
Anämie  zusammenwerfen,  auf  Gültigkeit  keinen  Anspruch  erheben  können  und  z.  B« 
auch  yon  Eayem  abgewiesen  werden,  welcher  Bewegungserscheinungen  an  Mikro- 
cyten  beobachtete,  die  infolgedessen  den  Eindruck  von  Parasiten  hervorzurufen  rer- 
mochten. 
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Obschon  nun  anfBerdem  von  Browicz  dorch  Färbungen  die  kleinen  beweg- 
lichen, Parasiten  ähnlichen  Gebilde  im  Blute  derartiger  Kranker  mit  gröfster  Sicher- 
heit als  yerkrttppelte  rote  Blutkörperchen,  zum  Teil  als  kemartige  Gebilde  demon- 
striert waren,  wies  Perles  später  noch  einmal  auf  stäbchenartige  Gebilde  hin, 
welche  im  frischen  BlutstrOpfchen  lebhafte  Bewegung  zeigten,  sich  aber  weder  färben 
noch  knltiyieren  liefsen,  weswegen  er  eine  parasitäre  Natur  dieser  Gebilde  nur  mit 
Vorbehalt  annahm.  Auch  Senator  hat  kleine  bewegliche  Körperchen  bei  pemiciösen 
Anämien  im  Blute  gefunden,  doch  äufsert  er  sich  nicht  über  ihre  Konstitution  und 
Bedeutung. 

Da  ich  die  Präparate  von  Perles,  welche  zum  Teil  yon  einem  Kranken  der 
Gerhardt 'scheu  Klinik  stammten,  mit  Perles  zusammen  genau  besichtigt  habe,  so 
glaube  ich  nicht  darin  zu  irren,  dafs  es  sich  bei  jenen  Präparaten  um  dieselben  leb- 
haft beweglichen  Gebilde  handelte,  welche  sich  —  wie  auch  Hayem  und  Browicz 
angeben  —  bei  vielen  Formen  von  schwerer  Anämie  finden.  Um  sie  zu  färben,  mufs 
man  die  Präparate  nicht  erhitzen,  da  diese  zarten  Gebilde  dabei  zerfallen,  fixiert  man 
sie  in  absolutem  Alkohol,  so  gelingt  es  meist  leicht,  diese  kleinen  Körper  mit  konzen- 
trierten alkalischen  Farblösungen  (Löffler's  Methylenblau)  zu  färben,  infolgedessen 
ihre  Herkunft  yon  Kernsubstanzen  der  Blutzellen  als  sehr  wahrscheinlich  anzunehmen 
ist.  Ob  es  sich  hierbei  um  Teile  freigewordener  Kerne  von  neugebildeten  roten  Blut- 
körperchen, oder  yon  untergegangenen  Leukocyten  handelt,  läTst  sich  nattlrlich  nicht 
entscheiden. 

Auf  die  Häufigkeit,  mit  welcher  derartige  Gebilde  im  gefärbten  Blutpräparate 
für  bakterielle  Beimischungen  gehalten  worden  sind,  habe  ich  an  späterer  Stelle 
(Infektionskrankheiten)  aufmerksam  gemacht. 

Als  Thatsache  darf  hingestellt  werden,  dafs  weder  durch  einwandsfreie 
Färbung,  noch  durch  Züchtung  oder  Übertragung  auf  Tiere  die  An- 
wesenheit yon  Mikroorganismen  pflanzlicher  oder  tierischer  Natur  im 
Blute  bei  der  schweren  primären  Anämie  bisher  hat  nachgewiesen 
werden  können. 

Die  anatomischen  Befunde. 

Die  Obduktionsergebnisse  bei  solchen  Fällen  von  pemiciöser  Anämie, 
bei  welchen  durch  längere  sorgfältige  Beobachtung  die  Diagnose  intra 
yitam  mit  Sicherheit  gestellt  werden  konnte,  haben  von  jeher  wegen 
ihrer  geringen  Ausbeute  Aufmerksamkeit  erregt  Schon  Biermer  konnte 
keine  Organveränderungen  konstatieren,  die  als  sichere  primäre  Ursache 
des  schweren  Leidens  anzusehen  wären,  und,  um  es  gleich  vorweg  zu 
nehmen,  so  ist  heute  noch,  trotzdem  manches  Wichtige  auf  diesem  Gebiete 
seitdem  neu  entdeckt  worden  ist,  der  Befund  an  der  Leiche  nicht  der- 
artig, dafs  man  eine  bestimmte  Organveränderung  als  Grundursache 
des  Leidens  bezeichnen  könnte.  Es  mufs  vielmehr  ausdrücklich  betont 
werden,  dafs  auf  Grund  des  Sektionsbefundes  die  Entstehung  der  Krank- 
heit nicht  ohne  weiteres  erklärt  werden  kann,  ja  man  kann 
sogar  so  weit  gehen,  zu  sagen,  dafs  auch  die  Diagnose  einer  per- 
niciOsen  Anämie  auf  Grund  des  Sektionsbefundes  allein  nicht 
gestellt  werden  kann. 
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Gerade  die  zuerst  von  Eichborst  hervorgehobene  Eigentfim- 
lichkeit  des  anatomischen  Befundes,  welcher  trotz  der  auffälligen  Schwere 
der  Blutveränderung  kein  bestimmtes  Organ  als  Entstehungsort  des 
Leidens  aufzuweisen  vermag,  weist  uns  darauf  hin,  diese  Krankheits- 
gruppe gesondert  von  anderen  schweren  Anämien,  bei  denen  der  Sek- 
tionsbefund ein  bestimmtes  Grundleiden  zu  Tage  fördert,  zu  betrachten. 
Denn  es  ist  klar,  dafs,  wenn  das  Ergebnis  der  anatomischen  Unter- 
suchungen uns  keine  befriedigende  Erklärung  für  die  Genese  dieser 
schweren  Anämie  giebt,  die  klinische  Untersuchung  hierfür  eintreten 
mu£s,  und  dafs  aus  den  Symptomen  bei  Lebzeiten  das  eigent- 
liche Wesen  dieser  Krankheit  ergründet  werden  mufs,  ebenso 
wie  dies  bei  den  häufigsten  Stoffwechselkrankheiten  und  vielen  Nerven- 
ki-ankheiten  geschieht,  bei  denen  die  Funktionen  der  lebenden 
Organe  und  nicht  die  anatomischen  Veränderungen  das  Ausschlag- 
gebende sind. 

Wenn  wir  zunächst  objektiv  und  ohne  in  eine  Kritik  der  Bedeu- 
tung der  Befunde  einzutreten,  eine  Übersicht  über  die  wichtigsten 
pathologischen  Veränderungen  geben,  welche  sich  bei  den  Obduktionen 
der  an  perniciöser  Anämie  Verstorbenen  finden,  so  mufs  gleich  von 
vornherein  darauf  aufmerksam  gemacht  werden,  dafs  diese  Befunde 
keine  ganz  einheitlichen  sind,  sondern  sowohl  in  Bezug  auf  Intensität 
der  krankhaften  Veränderungen  als  auch  in  Bezug  auf  die  Beteiligung 
der  einzelnen  Organe  ziemlich  verschiedenartig  ausfallen. 

Es  findet  sich  zunächst  an  der  Leiche,  ebenso  wie  am  Lebenden 
die  auffällige  allgemeine  Blässe  sämtlicher  Organe  und  eine  starke 
Verringerung  der  Blutmenge  in  den  durchschnittenen  Gefäfsen,  während 
am  Blute  selbst  naturgemäfs  dieselben  Veränderungen  wie  am  Leben- 
den vorhanden  sind,  wobei  besonders  auf  eine  mangelhafte  Gerinnung 
aufmerksam  zu  machen  ist. 

Das  Fettgewebe  und  die  Muskulatur  sind  nicht  nennens- 
wert in  ihrem  Volumen  verringert.  Die  Oedeme,  welche  schon  intra 
vitam  beobachtet  wurden,  finden  sich  häufig  an  allen  Organen,  beson- 
ders in  den  serösen  Höhlen  der  Brust  und  des  Unterleibes. 

Auch  die  bei  Lebzeiten  schon  nachweisbaren  Blntnngen  finden 
sich  nicht  nur  an  der  Haut  und  den  sichtbaren  SchleimhäuteUf  sondern 
an  verschiedenen  Teilen  der  inneren  Organe,  besonders  an  den  Pleuren,  dem 
Perikard;  Endokard  und  Peritoneum. 

Von  allgemeinen  Veränderungen  seien  femer  erwähnt  die  Zeichen 
alter  ausgeheilter  Syphilis,  welche  sich  bei  manchen  dieser  Kranken 
als  glatte  Atrophie  des  Zungengrundes,  als  auffällig  retrahierte  Narben 
der  Leber,  Nieren,  Lungen,  Knochen  und  anderer 
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Am  Zirkalationsapparat  besteht  die  anffälligste,  schon  von 
Biermer  gefuDdene  Veränderung  in  der  manchmal  geradezu  excessiven 
Yerfettung  des  Herzmuskels^  welcher  makroskopisch  ein  gelbliches, 
häufig  getigertes  Kolorit  zeigt  und  an  mikroskopischen  Schnitten  eine 
weit  ausgebreitete  fettige  Degeneration  der  Muskelbündelchen  aufweist, 
so  dafs  es  sich  um  eine  echte  degeneratio  adiposa  myocardii  handelt. 

Am  Sespiraüonsapparat  sind  aufser  den  erwähnten  pleuralen 
und  suppleuralen  Blutungen  nur  noch  Blutungen  der  Bronchial-  und 
Tracheal-Schleimhäute  zu  erwähnen.  Im  übrigen  ist  an  diesen  Organen 
nichts  Nennenswertes  nachweisbar. 

Am  Dlgestlonsapparat  finden  sich  aufser  den  schon  erwähnten 
Blutungen  in  der  Mundhöhle  und  der  gelegentlich  auftretenden  ülce- 
ration  auffällige  Veränderungen  in  der  Schleimhaut  des  Magens 
und  des  Darmes,  welche  nach  den  Untersuchungen  von  Quincke, 
Nothnagel,  Fenwick,  Lewy,  Nolle,  Eisenlohr,  Osler,  Ewald 
u.  a.  vorwiegend  in  atrophischen  Veränderungen  bestehen,  die  sich  be- 
sonders als  Folgezustände  chronischer  Gastritis  oder  Enteritis  ent- 
wickeln, wobei  eine  Verfettung  der  Drüsenzellen  und  eine  Ati'ophie 
der  Schleimhaut  mit  Bindegewebsneubildung  das  Endresultat  des  Pro- 
zesses bilden. 

Man  findet  makroskopisch  eine  auffällige  Reduktion  der  Schleim- 
haut des  Magens  und  Darmes  manchmal  mit  Verdickung  des  sub- 
mukösen Gewebes  und  in  einigen  Fällen  eine  deutliche  Schrumpfung 
des  ganzen  Magens,  welche  anscheinend  auf  bindegewebiger  Verdickung 
und  Schrumpfung  in  der  Submucosa  beruht. 

Mikroskopisch  findet  sich  in  den  frischeren  Fällen  nach  M.  Koch 
eine  Wucherung  des  interglandulären  Gewebes,  welche  in  vielen 
Fällen  das  Primäre  des  ganzen  Prozesses  zu  sein  scheint,  während  in 
anderen  Fällen  die  Zeilproliferation  bis  in  die  Submucosa  reicht  und 
hier  zu  beginnen  scheint.  Durch  diese  Zellproliferation  werden  die  aus- 
führenden Drüsenabschnitte  von  den  tieferen  getrennt,  die  Drüsen  fallen 
der  fettigen  Metamorphose  anheim  und  gehen  teils  atrophisch  zu  Grunde, 
teils  werden  sie  zu  cystischen  Hohlräumen  umgewandelt.  Schliefslich 
werden  grofse  Strecken  der  Schleimhaut  durch  Bindegewebszüge  ein- 
genommen, in  denen  sich  nur  noch  spärliche  Drüsenreste  finden,  und 
in  einigen  Fällen  wird  die  bindegewebige  Schrumpfung  in  der  Sub- 
mucosa so  stark,  dafs  eine  wirkliche  Verkleinerung  des  Organs  daraus 
resultiert,  so  dafs  man  mit  Nothnagel  von  einer  „Cirrhosis  ventri- 
culi"  nach  Analogie  der  Cirrhosis  hepatis  spricht.  Die  einfache  Atro- 
phie der  Schleimhaut  bezeichnet  man  nach  Ewald  als  „Anadenia 
ventriculi". 
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Aach  im  Darme  finden  sich  zellige  Proliferationen  des  inter- 
stitiellen Gewebes  der  Macosa,  welche  allmählich  sich  in  Bindegewebs- 
züge  verwandeln  und  in  ähnlicher  Weise  zur  Atrophie  der  Drüsen 
führen,  wie  es  beim  Magen  zu  stände  kommt 

Erwähnt  mufs  werden,  dafs  neuerdings  yon  Faber  und  Bloch  behauptet  wird, 
dala  diese  Atrophien  der  Darmschleimhaut  lediglich  postmortale  Veränderungen  seien, 
welche  durch  die  im  Darme  nach  dem  Tode  schnell  eintretenden  Fäulnisprosesse  her- 
yorgerufen  würden  und  dafs  diese  Veränderungen  nicht  auftreten,  wenn  man  den 
Darm  durch  Formol-Injektion  in  die  Bauchhöhle  kurz  nach  eingetretenem  Tode  gegen 
Fäulnis  schützt.  Eine  Bestätigung  dieser  zunächst  noch  nicht  genügend  gesicherten 
Beobachtung  bleibt  abzuwarten. 

Eine  ausgedehnte  Narbenbildang  im  unteren  Teile  des  Ueum, 
deren  Entstehung  unklar  ist,  fand  S aenger  in  einem  Falle  von  perni- 
ciöser  Anämie. 

Bei  den  schweren  Anämien  im  Eindesalter  findet  man  in  gewissen 
Fällen  die  deutlichen  Zeichen  des  Darmkatarrhes,  besonders  ausgedehnte 
Schwellung  des  follikulären  Apparates.  Ferner  können  Blutungen  in 
der  Schleimhaut  des  Magens,  wie  des  Darmes  gefunden  werden. 

An  der  Leber  findet  sich  fast  konstant  eine  auffällige 
Siderose,  deren  Vorkommen  erst  in  den  letzten  Jahren  die  Aufmerk- 
samkeit auf  sich  gelenkt  hat  und  für  die  Entstehung  unserer  Krank- 
heit berücksichtigt  werden  mufs.  Es  fällt  neben  der  allgemeinen  Blässe 
des  ganzen  Organes  in  vielen  Fällen  schon  makroskopisch  eine  diffuse 
grOnliche  Färbung  auf,  welche  in  deutlicher  Weise  zu  Tage  tritt,  wenn 
man  dünne  mikroskopische  Schnitten  mit  Schwefel-Ammonium  behan- 
delt, wodurch  eine  allgemeine  grünliche  Färbung  hervorgerufen  wird. 
Diese  Färbung  wird  durch  massenhafte  Aufspeicherung  von  Eisen  in 
der  Leber  hervorgerufen  und  entsteht  in  geringem  Mafse  in  der  Leiche 
spontan  durch  Entwicklung  von  Schwefelwasserstoff,  in  intensivem  Grade 
durch  Behandlung  mit  Schwefelammonium  (s.  S.  88). 

Diese  Siderose  der  Leber  entsteht  infolge  des  vermehrten 
Unterganges  von  roten  Blutkörperchen,  wobei  das  eisenlose 
Hämatoidin  als  Gallenfarbstoff  zur  Ausscheidung  gelangt,  während  das 
Eisen  in  der  Leber  deponiert;  weiterhin  nach  anderen  Organen  gef&hrt 
wird  und  aller  Wahrscheinlichkeit  nach  späterhin  zum  Neuaufbau  von 
Hämoglobin  verwandt  wird.  Während  sicli  in  der  gesunden  Leber  des 
Menschen  ca.  100—200  mg.  Eisen  auf  100  g  Trockensubstanz  finden, 
können  nach  den  Untersuchungen  von  Quincke  bei  perniciöser  Anämie 
enorme  Vermehrungen  bis  1,900  g  auftreten. 

Man  bezeichnet  diese  Foi*m  der  Lebersiderose  nach  Naunyn  als 
Hämosiderosis,  womit  ausgesprochen  ist,  dafs  diese  vermehrten  Eisen* 
depots  durch  Untergang  roter  Blutkörperchen  zu  stände  kommen,  imd 
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nennt  im  Gegensatz  hierzu  Pharmakosiderosis  solche  Zustände,  bei 
welchen  das  Eisen  der  Leber  durch  Resorption  von  genossenem  Eisen 
vom  Darme  her  entsteht. 

Wir  haben  also  auch  in  der  Lebersiderosis  ein  sehr  siche- 
res Zeichen  für  die  schwere  Zerstörung  der  roten  Blutzellen 
und  begegnen  diesem  Zustande  daher  bei  allen  solchen  Krankheiten, 
welche  mit  vermehrter  Auflösung  von  roten  Blutkörperchen  einher- 
gehen. 

Die  Milz  zeigt  kein  einheitliches  und  charakteristisches  Verhal- 
ten, denn  in  einzelnen  Fällen  ist  sie  deutlich  vergröfsert  und  zeigt  eine 
Hyperplasie  aller  ihrer  Elemente,  in  anderen  Fällen  dagegen  ist  sie 
eher  verkleinert  und  atrophisch. 

Die  Nieren  zeigen  in  den  meisten  Fällen  mehr  oder  minder  aus- 
gebreitete, fettige  Entartung  der  Epithelien  ohne  sonstige  charakteristische 
Veränderungen. 

Die  pathologischen  Prozesse  im  Centralnervensystem  wurden 
schon  oben  erwähnt. 

Das  Knochenmark  beansprucht  als  blutbildende  Stätte  gerade 
bei  diesen  Kranken  eine  besondere  Aufmerksamkeit  Zuerst  wurden 
von  Cohnheim  im  Jahre  1876  Veränderungen  am  Knochenmarke  bei 
perniciöser  Anämie  nachgewiesen,  welche  darin  bestanden,  dafs  das 
gelbe  Fettmark  der  langen  Röhrenknochen  in  rotes  lymphoi- 
des  Mark  umgewandelt  war,  und  es  lag  nahe,  diese  Verände- 
rung als  die  primäre  Ursache  des  ganzen  Krankheitsprozesses  anzu- 
sehen. Später  ist  dann  aber  besonders  durch  die  Untersuchungen  von 
E.  Neumann  nachgewiesen  worden,  dafs  die  Umwandlung  des  Fett- 
markes in  lymphoides  Mark  sekundärer  Natur  ist  und  lediglich  als 
Ausdruck  vermehrter  regenerativer  Bildung  neuer  roter  Blutzellen  im 
Marke  anzusehen  ist.  Es  finden  sich  nach  Untersuchungen  von  Litten, 
Eisenlohr  u.  a.  diese  Umwandlungen  des  Fettmarkes  in  rotes  Mark 
nicht  nur  bei  peniiciöser  Anämie,  sondern  auch  bei  anderen  Krank- 
heiten mit  vermehrtem  Blutkörperchenzerfall. 

Immerhin  ist  dieser  Befund  am  Knochenmarke  von  grofser  Wich- 
tigkeit, und  es  sei  hier  noch,  bevor  wir  in  eine  kiitische  Betrachtung 
dieser  Befunde  eintraten,  darauf  hingewiesen,  dafs  nach  den  neueren 
Untersuchungen  daran  festgehalten  werden  mufs,  dafs  erstens  die  Um- 
wandlung des  Fettmarkes  in  lymphoides  nicht  nur  für  perniciöse 
Anämie  charakteristisch  ist,  sondern  bei  verschiedenen  Krankheiten  zu 
beobachten  ist;  und  zweitens,  dafs  es  eine  Reihe  von  Fällen  per- 
niciöser Anämien  giebt,  bei  welchen  diese  Umwandlung  gar 
nicht  oder  nur  in  geringem  Mafse  eintritt.    Freilich  bleibt  bei 
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diesen  letzteren  Fällen  immer  die  grofse  Schwierigkeit,  dafs  es  kaum 
jemals  möglich  sein  dürfte,  sich  einen  Einblick  in  das  Verhalten  sämt- 
licher markhaltiger  Knochen  zu  verschaffen,  nnd  ich  möchte  ansdrflck- 
lich  daranf  hinweisen,  daXs  ans  der  Betrachtung  eines  einzelnen  auf- 
gesagten Röhrenknochens  noch  nicht  ohne  weiteres  Schlüsse  auf  den 
gesamten  blutbildenden  Apparat^  d.  h.  das  gesamte  Mark  des  Skeletts 
zu  ziehen  sind  (vgl.  die  Befunde  von  Neu  mann  auf  S.  69). 

Die  roten  Zellen  des  Knochenmarkes  verhalten  sich  verschieden. 
In  manchen  Fällen  prävalieren  die  groüsen  Formen  derartig,  dafs 
Ehrlich  z.  B.  von  einer  megaloblastischen  Umwandlung  des  Markes 
spricht,  in  anderen  Fällen  kann  die  lymphoide  Umwandlung  des  Markes 
und  damit  auch  die  zellige  Veränderung  fehlen,  drittens  kann  aber 
auch  in  dem  lymphoiden  Marke  der  Megaloblastentypus  nur  in  mäfsigem 
Grade  vermehrt  sein,  wobei  zu  berücksichtigen  ist,  dafs  vorläufig  noch 
nicht  genügend  Material  vorliegt,  um  einigermafsen  genau  das  Verhält- 
nis der  Megaloblasten  im  gesunden  erwachsenen  Marke  des  Menschen 
gegenüber  den  Normoblasten  zu  bestimmen.  Die  farblosen  Zellen 
des  Markes  sind  von  Lazarus  ohne  charakteristische  Abweichungen 
gefunden  worden,  ein  Befund,  den  ich  ebenfalls  bestätigen  kann.  Auch 
Engel  fand  bei  seinen  Untersuchungen  das  normale  Prävalieren  der 
Einkernigen,  während  Stranfs  und  Rohnstein,  sowie  Bloch  und 
Hirsch  fei  d  eine  Vermehrung  der  einkernigen  Homogenen  fanden,  von 
denen  speziell  die  kleinen  Lymphocyten-ähnlichen  Formen  an  der  Ver- 
mehrung Anteil  hatten. 

Kritik  der  anatomischen  Befände« 

Läfst  sich  aus  diesen  anatomischen  Befunden  die  Entstehung  der 
perniciösen  Anämie  ohne  weiteres  erklären?  Diese  im  Anfang  des 
Kapitels  schon  kurz  erwähnte  Frage  ist  seitBiermer  von  verschieden- 
sten Seiten  lebhaft  diskutiert  worden,  und  es  lälst  sich  nach  dem  heutigen 
Stande  der  Dinge  folgendes  darüber  sagen: 

Ganz  unzweifelhaft  sind  die  meisten  Erscheinungen,  welche  wir 
bei  der  Obduktion  dieser  Kranken  finden,  sekundärer  Natur,  d.  h.  eine 
Folge  der  schweren  Blutveränderungen.  So  ist  von  Anfang  an  die 
auffällige  Verfettung  des  Herzmuskels  schon  von  Biermer  als 
eine  Folge  der  schweren  Blutveränderung  aufgefafst  worden,  und  später 
wurde  in  sicherer  Weise  durch  Ponfick  experimentell  erwiesen,  dafe 
schwere  Blutverluste  regelmäfsig  fettige  Entartung  des  Herzmuskels 
hervorbringen.  Man  bezieht  infolgedessen  ganz  allgemein  diese  fettige 
Degeneration  des  Herzmuskels  auf  die  anämische  Blutbeschaffenheit 
Es  scheint  mir  aber  noch  ein  zweites  Moment  hierbei  in  Frage  zn 
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kommen,  auf  welches,  so  viel  ich  sehe,  bisher  nicht  aufmerksam  ge- 
macht wurde. 

Bekanntlich  entstehen  fettige  Entartungen  des  Herzmuskels  in 
einer  sehr  grofsen  Zahl  von  Vergiftungen,  besonders  bei  chronischer 
Einwirkung  von  Giften,  von  denen  ich  z.  B.  Phosphor,  Arsen  nenne, 
und  es  scheint  mir  durchaus  geboten,  auch  bei  der  perniciösen  Anämie 
neben  der  Einwirkung  der  anämischen  Blutbeschaffenheit  an  &ift- 
wlrkungen  auf  den  Herzmuskel  zu  denken,  da  gerade  bei  der  per- 
niciösen Anämie  die  fettige  Degeneration  derartig  hohe  Grade  am  Myo- 
card  zu  erreichen  pflegt,  wie  sie  bei  einfachen  posthämorrhagischen 
Anämien  nicht  beobachtet  zu  werden  pflegt. 

Ebenso  dürfte  es  sich  mit  den  Blutungen  verhalten,  welche 
besonders  im  capillären  Gefafsbezirk  auftreten  und  welche  nach  Ana- 
logie anderer  Beobachtungen  ebenfalls  auf  Giftwirkung  hindeuten,  wenn 
wir  auch  noch  keineswegs  sicher  wissen,  wie  der  Blutaustritt  aus  den 
Capillären  infolge  der  Giftwirkung  zu  stände  kommt  Dafs  bei  gröfse- 
ren  Gef&fsen  Verfettungen  der  Gefälswände  mit  nachfolgender  Euptur 
auftritt^  ist  bekannt^  dagegen  sehen  wir  capilläre  Blutungen,  z.  B.  am 
Augenhintergrunde,  auftreten  und  wieder  verschwinden,  bei  welchen  so 
schwere  Veränderungen  der  Gefäfswände  kaum  anzunehmen  sind.  Ge- 
rade der  Vergleich  der  retinalen  Blutungen  bei  perniciöser  Anämie  mit 
solchen,  welche  wir  bei  anderen  Krankheiten  wie  Nephritis  beobachten, 
drängt  dazu,  an  eine  Giftwirkung  als  Ursache  der  Hämorrhagien  zu 
denken. 

Im  Gegensatz  zu  dieser  Ansicht  hat  Stockmann  die  kleinen 
capillären  Blutungen  nicht  als  sekundäre  Folgeerscheinungen  der  ge- 
schilderten Blutbeschaffenheit,  sondern  als  primäre  Ursache  derselben 
aufgefalst  und  seine  Ansicht  derartig  entwickelt,  dafs  bei  besonders 
disponierten  Menschen,  deren  Blutbeschaffenheit  durch  irgendwelche 
schädigenden  Einflüsse  verschlechtert  wurde,  degenerative  Verände- 
dernngen  der  feinsten  Gefäfse  an  den  inneren  Organen  auftreten  sollen, 
welche  zu  persistierenden  capillären  Blutungen  fähren  und  somit  das 
eigentliche  Agens  des  ganzen  Symptomenkomplexes  der  perniciösen 
Anämie  bilden  sollen.  Diese  Theorie  von  Stockmann  ist  indessen 
nicht  zu  allgemeiner  Anerkennung  gelangt,  da  die  Sektionsbefunde  bei 
perniciös  Anämischen  keine  sicheren  Anhaltspunkte  für  das  Bestehen 
solcher  Monate  und  Jahre  langer  Hämorrhagien  an  den  inneren  Orga- 
nen ergeben  haben. 

Nächst  diesen  Momenten  kommen  ganz  besonders  die  erwähnten 
Veränderungen  an  der  Magen-  und  Darmschlelmhaut  für  die  Er- 
klärung der  Entstehung  schwerer  Anämien  in  Frage.  Nachdem  zuerst 
Quincke  darauf  hingewiesen  hatte,  dafs  die  Atrophie  der  Magenschleim- 
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haut  den  Aosg^angspunkt  der  perniciösen  Anämie  bilden  könne,  wurden 
ähnliche  Ansichten  von  Fenwick,  Nothnagel  und  verschiedenen  an- 
deren ausgesprochen,  und  es  mehrten  sich  darauf  die  anatomischen 
Untersuchungen  an  der  Magen-  und  Darmschleimhaut  bei  dieser  Krank- 
heit, so  dafs  ein  ziemlich  umfangreiches  Material  zur  Beurteilung  dieser 
Frage  vorliegt.  Hieraus  ergiebt  sich  zunächst,  dafs  auch  die  Drfisen- 
atrophien  im  Magen  und  Darm  ebenso  wie  die  Veränderungen  am 
Herzen  und  Enochenmarke  nicht  in  allen  Fällen  von  pemicioser 
Anämie  zur  Beobachtung  kommen,  so  dafs  man  von  vornherein  mit 
Sicherheit  den  Satz  aussprechen  kann,  dafs  diese  Veränderungen 
nichts  Charakteristisches  ftLr  perniciöse  Anämie  sind  und  dafs 
nicht  in  allen  Fällen  die  Entstehung  des  Leidens  auf  diese  Verände- 
rungen zurückgeführt  werden  kann. 

Wenn  aber  hierüber  auch  kein  Zweifel  bestehen  kann,  so  tritt 
die  zweite  Frage  auf,  ob  eine  Drüsenatrophie  im  Magen  und  Darm- 
kanal an  und  für  sich  das  Zustandekommen  einer  perniciösen  Anämie 
bewirken  kann.  Diese  Frage  wird  von  zahlreichen  Autoren,  welche 
auf  diesem  Gebiete  gearbeitet  haben,  in  verschiedener  Weise  beurteilt, 
und  zwar  nimmt  Martins  an,  dafs  eine  Behinderung  der  Resorptions- 
thätigkeit  des  Darmes  das  Zustandekommen  einer  perniciösen  Anämie 
vollständig  erkläre,  während  im  Gegensatze  hierzu  Straufs  auf  Grand 
von  Stoffwechseluntersuchungen  diesen  Veränderungen  gar  keine  Be- 
deutung für  das  Zustandekommen  der  Anämie  beimifst 

Wie  wir  später  sehen  werden,  ist  diese  ganze  Diskussion  wenig 
aussichtsvoll,  da  man  aus  verschiedenen  technischen  und  sonstigen  Grün- 
den kaum  im  stände  sein  dürfte,  ein  klares  Bild  darüber  zu  bekommen, 
ob  Drüsenatrophien,  d.  h.  Funktionsausfall  im  Verdauungstractus,  eine 
perniciöse  Atrophie  zu  erzeugen  vermögen.  Die  Verhältnisse  liegen 
vielmehr  unzweifelhaft  viel  komplizierter,  und  wir  w^den  die  Bedeu- 
tung dieser  anatomischen  Veränderungen  der  Magendarmschleimhaat 
meiner  Ansicht  nach  am  richtigsten  einschätzen,  wenn  wir  das  gar 
nicht  zu  lösende  Problem  ihrer  Bedeutung  für  das  Zustandekommen 
der  perniciösen  Anämie  in  suspenso  lassen  und  nur  die  meines  Erach- 
tens  ganz  unzweifelhafte  Bedeutung  für  die  Verschlimmerung 
der  Anämie  in  Bücksicht  ziehen,  denn  es  kann  gar  kein  Zweifel 
darüber  bestehen,  dafs  bei  einer  schweren  Anämie  der  Ausfall  grölserer 
Strecken  der  Magen-  und  Darmschleimhaut  eine  sehr  schwere  und  das 
Erankheitsbild  ungünstig  beeinflussende  Komplikation  sein  mnis. 

Wir  kommen  also  zu  dem  Schlüsse,  dafs  von  den  markantesten 
Veränderungen  aus,  die  wir  anatomisch  nachweisen  können,  die  Ent- 
stehung der  perniciösen  Anämien  nicht  zu  erklären  ist.    Lediglich  das 
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Knochenmark  kann  in  vereinzelten  Fällen  Veränderungen  darbieten, 
die  an  und  für  sich  die  Entwickelung  des  Leidens  erklären  können. 

Torbilder  für  die  Entstehung  perniciöser  Anämien. 

Üeberschauen  wir  die  vielartigen  Momente,  welche  uns  in  der 
Vorgeschichte  dieser  Krankheitsfälle,  in  den  Symptomen  und  ana- 
tomischen Befunden  entgegentreten,  wie  sie  in  den  vorangehenden 
Kapiteln  dargestellt  sind,  so  drängt  sich  ohne  weiteres  die  Ansicht 
auf,  daüs  die  Genese  des  Symptomenbildes  der  perniciösen 
Anämie  keine  einheitliche  ist,  dafs  vielmehr  verschiedene  Schäd- 
lichkeiten im  Stande  sein  müssen,  dasselbe  Krankheitsbild  hervorzu- 
rufen. 

Das  ist  thatsächlich  der  Fall,  und  ein  Ruckblick  auf  die  Ge- 
schichte der  perniciösen  Anämie  zeigt  uns,  dafs  seit  Biermer  schon 
ein  ganz  beträchtlicher  Teil  der  anfänglich  als  einheitlich  betrachteten 
Krankheitsfälle  aus  dieser  Gruppe  ausgeschieden  ist,  bei  dem  man  die 
causa  morbi  ermittelt  und  auch  einen  tieferen  Einblick  in  die  Ent- 
stehung der  schweren  Blutveränderungen,  wie  sie  auf  Grund  der  gefun- 
denen Schädlichkeiten  Zustandekommen,  gewonnen  hat.  Ich  meine  die 
schweren  Anämien  bei  Anwesenheit  von  Bothriocephalus  latus  und 
Anchylostomum  duodenale,  bei  welchen  die  Entstehung  der  Anämie 
durch  die  Wirksamkeit  der  Darmschmarotzer  in  sicherer  Weise  durch 
die  einfache  Thatsache  erwiesen  ist,  dafs  die  Heilung  der  schweren 
Blutveränderung  ohne  spezifische  Mittel  lediglich  dadurch  zu  erzielen 
ist,  dafs  die  Schmarotzer  beseitigt  werden,  also  die  anämisierende  Schäd- 
lichkeit aus  dem  Körper  entfernt  wird. 

Gerade  diese  überaus  wichtigen  Erfahrungen  bei  den  schweren 
Anämien  infolge  von  Anwesenheit  dieser  beiden  Darmschmarotzer  lassen 
es  meines  Erachtens  nach  dem  heutigen  Stande  der  Wissenschaft  dringend 
geboten  erscheinen,  die  einzelnen  Gruppen  der  schweren  Anämien,  mögen 
die  Blntveränderungen  noch  so  übereinstimmend  sein,  voneinander  nach 
der  Aetiologie  zu  sondern,  denn  nur  auf  diesem  Wege  können  wir 
hoffen,  mit  der  Erkenntnis  der  Genese  auch  in  der  Therapie  voranzu- 
kommen, wie  ja  die  Erfahrungen  bei  den  Darmschmarotzern  in  so 
schöner  Weise  gezeigt  haben. 

Die  schweren  Anämien  infolge  von  Bothriocephalus  und  Anchy- 
lostomupi  zeigen,  wie  gesagt,  in  Bezug  auf  die  Blutbeschafienheit  so  grofse 
Uebereinstimmung  mit  anderen  perniciösen  Anämien,  dafs  sie,  wenn 
man  lediglich  von  dem  Gesichtspunkte  der  Blutveränderung  aus  diese 
Krankheiten  betrachtet,  von  den  anderen  perniciösen  Anämien  nicht 
wohl  zu  trennen  sind.  Die  Entwicklung  dieser  Anämien  und  auch 
ihre  Beseitigung  durch  Abtreibung  der  Würmer  sind  in  den  letzten 
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Jaliren  so  vielfach  Gegenstand  wissenschaftlicher  Untersuchung  geworden, 
da£s  wir  diese  Parasiten- Anämien  geradezu  als  Vorbilder  für  die  Ent- 
stehung X  anderer  Formen  von  pemiciöser  Anämie  betrachten  können, 
so  dafs  es  zweckmäfsig  erscheint,  eine  kurze  Schilderung  dieser  Ver- 
hältnisse den  weiteren  Betrachtungen  voranzuschicken. 

Der  Bothriocephalus  latus  wurde  zuerst  von  Hofmann  im 
Jahre  1885  als  Erreger  schwerer  Anämien  erkannt,  und  kurze  Zeit 
darauf  mehrten  sich  die  Beobachtungen  von  Botkin,  Reyher  und 
Runeberg  über  diese  deletäre  Einwirkung  des  genannten  Darmpara- 
siten, und  besonders  nach  einem  Vortrage  von  Runeberg  in  der  Ver- 
sammlung Deutscher  Naturforscher  und  Aerzte  zu  Berlin  1886  wurde 
die  Aufmerksamkeit  weiter  Kreise  auf  diese  Wirkung  des  Bothriocepha- 
lus geleitet,  über  den  heute  schon  eine  recht  beträchtliche  Litteratnr 
vorliegt.  Als  wiclitigste  Momente,  die  wir  besondei-s  den  neueren  Unter- 
suchungen von  Schaumann,  Tallquist  und  Rosenquist  verdanken, 
lassen  sich  folgende  Erfahrungen  hervorheben: 

Der  Bothriocephalus  latus  übt  nur  bei  einer  verhältnismäfsig 
nicht  sehr  grofsen  Zahl  von  Menschen  seine  anämisierende  Wir- 
kung aus,  während  zahlreiche  Menschen  viele  Jahre  diesen  Schmarotzer 
beherbergen  können,  ohne  krank  zu  werden.  Irgend  eine  bestimmte 
Ursache,  welche  die  Entwicklung  der  Anämie  begüns^tigt,  läfst  sich 
nicht  nachweisen.  Die  Anämie  selbst  wird  unzweifelhaft  durch  Blut- 
gifte  hervorgerufen,  welche  früher  von  Schapiro,  Wildschur  und 
Dehio  auf  das  Absterben  und  Faulen  des  Wurmes  im  Darme  zurück- 
geführt wurden,  welche  aber  nach  den  neueren  Untersuchungen  von 
Schaumann  und  Tallquist  in  den  ganz  gesunden  Proglottiden  des  Wur- 
mes produziert  werden,  sich  daraus  extrahieren  lassen  und  bei  Tier- 
versuchen als  Blutgifte  sich  erwiesen. 

Die  Blutveränderungen  selbst,  welche  infolge  dieser  Intoxikation 
vom  Darme  aus  entstehen,  gleichen  auf  das  genaueste  den  oben  erwähn- 
ten bei  pemiciöser  Anämie.  Diese  Blutveränderungen  werden  zum 
Schwinden  gebracht,  wenn  der  Darmparasit  beseitigt  ist,  sofern  über- 
haupt der  Zustand  des  Patienten  ein  derartiger  ist,  dafs  eine  restitutio 
ad  integrum  noch  möglich  ist. 

Aus  diesen  kurzen  Sätzen  geht  hervor,  dafs  die  Bothriocephalns- 
Anämie  in  exquisiter  Weise  durch  Intoxikation  vom  Darme  aus  ent- 
steht, und  dafs  auch  hier  die  eigentümliche  Thatsache  zu  berücksich- 
tigen ist,  dafs  nur  ein  gewisser  Teil  der  Träger  von  Bothriocephalus 
an  Anämie  erkrankt,  trotzdem  Schaumann  und  Tallquist  die  Gift- 
stoffe auch  aus  solchen  Bothriocephalen  extrahieren  konnten,  welche 
von  ganz  gesunden  Menschen  stammten,  deren  Blutmischung  nicht  alteriert 
war,  so  dafs  man  also  nicht  annehmen  kann,  dals  ein  Teil  der  Menschen 
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mit  Botliriocephalus  gesund  bleibt,  weil  die  von  ihnen  beherbergten 
Würmer  keine  Giftstoffe  produzieren,  sondern  dafs  man  im  Gegenteil 
annehmen  muls,  dals  bei  vielen  Menschen  das  Blutsystem  der  Gift- 
wirkung des  Wurmes  gegenüber  resistent  ist. 

Anders  liegen  die  Verhältnisse  bei  der  Anwesenheit  von  Anchy- 
lostomum  duodenale.  Dieser  Wurm  haust  bekanntlich  unter  Um- 
ständen in  grolsen  Mengen  im  Duodenum  und  übt  hier  dadurch,  dafs 
er  sich  fest  in  die  Schleimhaut  einsangt,  eine  blutentziehende 
Wirkung  aus,  die  um  so  intensiver  ist,  als  der  Wurm  lediglich  das 
Blutserum  zu  seiner  Ernährung  verwendet,  während  die  roten  Blut- 
körperchen unverändert  durch  ihn  hindurch  passieren  und  in  den  Darm 
entleert  werden. 

Von  Anfang  an  wurde  die  anämisierende  Wirkung  dieses  Wurmes 
auf  diese  blutsaugende  Thätigkeit  bezogen,  und  von  Leichten- 
stern  wurde  sogar  die  Menge  Blut,  welche  von  einer  bestimmten  An- 
zahl von  Anchylostomen  täglich  dem  Menschen  entzogen  wurde,  an- 
nähernd genau  berechnet  und  hieraus  der  Schlufs  gezogen,  dafs  durch 
derartig  fortgesetzte,  wenn  auch  pro  die  relativ  geringe  Blutentziehungen 
sehr  wohl  ein  Zustand  von  perniciöser  Anämie  auftreten  könne,  ähn- 
lich wie  man  das  bei  anderen  fortgesetzten,  wenn  auch  kleinen  Blutungen 
aus  anderer  Ursache  beobachten  kann. 

Demgegenüber  wurde  von  Lussana  darauf  aufmerksam  gemacht, 
dafs  die  Blutentziehung  nicht  das  wesentliche  Moment  bei  der  Ent- 
stehung von  Anchylostomum- Anämie  sei,  dals  die  Würmer  vielmehr 
auf  chemischem  Wege  durch  Absonderung  toxischer  Substanzen  Degene- 
ration des  Blutes  hervorrufet  können.  Durch  Injektion  von  Urin  eines 
an  Anchylostomum  Leidenden  vermochte  er  bei  Kaninchen  schnelle  Zer- 
störung des  Hämoglobins  zu  erreichen,  welche  bei  Anwendung  anderer 
ürine  nicht  auftrat.  Diese  viel  beachteten  Experimente  sind  indes 
keineswegs  als  beweisend  anzusehen,  da  man  neuerdings  ganz  allgemein 
anerkannt  hat,  daTs  die  Prüfungen  des  Urins  auf  toxische  Produkte 
lediglich  durch  Einspritzung  in  den  Tierkörper  durchaus  unzuverlässige 
Resultate  geben,  so  dals  diese  Untersuchungsresultate  keine  sicheren 
Schlüsse  zulassen. 

Im  speziellen  sind  die  Untersuchungen  von  Lussana  neuerdings 
von  F.  Aporti  widerlegt  worden,  welcher  den  Urin  eines  Anchj^- 
lostomumkranken  auch  nach  der  Entfernung  des  Wurmes  als  toxisch  für 
Tiere  befand. 

Auch  Stoff  Wechseluntersuchungen  von  Bohl  and,  welche  auf  einen 
gesteigerten  Eiweifszerfall  bei  Anchylostomumkranken  hindeuten,  sind 
nicht  eindeutig,  da  dieselben  nach  Leichten stern  auch  durch  die  Ein- 
wirkung der  wiederholten  Blutentziehungen  hervorgerufen  werden  können, 
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indem  Leichtenstern  annimmt,  dafs  auch  infolge  derai*tiger  chronischer 
Blutungen  sich  Giftstoffe  bilden  können,  welche  mit  dem  Wurm  selbst 
gar  nichts  zu  thun  haben. 

Schaumann  ist  der  Ansicht,  da£s  nach  Blutverlusten  die  übrig- 
gebliebenen roten  Zellen  eine  Mehrleistung  auszuführen  haben,  dafs 
sich  hierbei  Substanzen  bilden,  die  einen  Beiz  auf  das  Knochenmark 
ausüben,  infolgedessen  eine  gesteigerte  Neubildung  dieser  Zellen  statt- 
findet. Wenn  nun  diese  Blutverluste  sich  dauernd  wiederholen,  so  glaubt 
SchaumanU;  dafs  diese  Substanzen  in  so  grofser  Menge  gebildet  werdeu, 
dafs  sie  einen  deletären  Einflufs  auf  die  roten  Zellen  ausüben  können. 
Diese  Hypothese  steht  in  Übereinstimmung  mit  der  erwähnten  Annahme 
von  Leichtenstern,  dafs  bei  Ankylostomiasis  Giftwirkungen  mitspielen, 
die  mit  dem  Wurm  selbst  direkt  nichts  zu  thun  haben. 

Ein  eigenartiges  Licht  ist  auf  diese  Verhältnisse  durch  Beobach- 
tungen gefallen,  die  ich  in  jüngster  Zeit  (Litt  3)  am  Blute  solcher 
Kranken  erheben  konnte,  welche  an  intestinalen  Blutungen  litten, 
bei  denen  sonstige  Giftbildungen  auszuschliefsen  waren,  besonders  bei 
Individuen  mit  Ulcus  ventriculL 

Es  liefs  sich  hier  nämlich  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  das  Auf- 
treten körniger  Degenerationen  an  mehr  oder  minder  zahlreichen 
Blutkörperchen  in  der  Zirkulation  nachweisen,  welche  während  der 
Passage  des  Blutes  durch  den  Darm  auftraten  und  nach  dem  Sistiereu 
wieder  schwanden. 

Dasselbe  Phänomen  liefs  sich  bei  völlig  gesunden  Menschen  künst- 
lich durch  Verabreichung  von  verschiedenen  Hämoglobinpräparaten  er- 
zielen, und  zwar  traten  diese  Degeneratioq^erscheinungen  schneller  und 
stärker  bei  solchen  Individuen  auf,  deren  Blut  schon  vorher  mäfsig 
anämisch  war. 

Bei  verschiedenen  Kranken,  welche  durch  äufsere  Verletzung^en 
gröfsere  Blutverluste  nach  aufsen  erlitten  hatten,  konnte  ich  diese  Ver- 
änderungen im  Blute  nicht  finden. 

Es  ergiebt  sich  hieraus,  dafs  ganz  unabhängig  von  dem  Blut- 
verluste als  solchem  lediglich  infolge  der  Passage  von  Blut  oder 
Blutpräparaten  durch  den  Darm  Giftstoffe  gebildet  werden, 
welche  nach  unserer  Definition  auf  S.  153  einen  plasmotropen  Ein- 
flufs auf  die  roten  Zellen  ausüben  können,  der  bei  langem  Bestehen 
solcher  intestinalen  Blutungen,  also  gerade  bei  Ankylostomiasis  sehr 
wohl  im  Stande  sein  dürfte,  die  an  und  für  sich  schon  durch  den  Blut- 
verlust hervorgerufene  Anämie  zu  steigern.  Auch  bei  diesen  Unter- 
suchungen zeigte  sich  wieder  die  Thatsache,  dafs  die  Blutzellen  der 
einzelnen  Menschen  in  verschiedenem  Grade  auf  diese  Schädlichkeit 
reagieren. 
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Hiernach  scblielse  ich  mich  der  Ansicht  an,  dafs  bei  der  Anky- 
lostomum-Anäraie  aufser  dem  chronischen  Blutverluste  noch  toxische 
Wirkungen  im  Spiele  sind,  die  mit  dem  Wurme  selbst  nichts  zu  thun 
haben;  ich  glaube  aber,  dals  man  nicht  nötig  hat,  zu  der  erwähnten 
Hypothese  von  Schaumann  zu  kommen,  sondern  es  ist  anzunehmen, 
daXs  sich  im  Darme  ans  dem  Hämoglobin,  vielleicht  durch 
Bakterienwirkung  diese  Blutgifte  bilden. 


Schliefslich  sind  noch  folgende  Erfahrnngsthatsachen  bei  der 
Erklärung  der  Genese  perniciöser  Anämien  zu  berücksichtigen: 

1.  Von  grofser  Wichtigkeit  ist,  dals  eine  indlvldnelle  Disposition 
des  Blutes  vorhanden  sein  mnfs,  eine  Thatsache,  welche  ganz  besonders 
liervorgehoben  zu  werden  verdient,  da  man  sehr  häufig  dem  Einwände 
begegnet,  dafs  es  unverständlich  sei,  weshalb  eine  perniciöse  Anämie 
z.  B.  durch  Giftwirkung  vom  Darme  aus  entstehe,  während  doch  an- 
zunehmen sei,  dafs  solche  Giftwirkungen  z.  B,  bei  habitueller  Obstipa- 
tion bei  vielen  Menschen  vorhanden  sei,  ohne  dafs  dadurch  eine  per- 
niciöse Anämie  entstände.  Dieser  Einwand  ist  ganz  ungerechtfertigt, 
wenn  man  die  Thatsachen  der  allgemeinen  Pathologie  gerade  in  Bezug 
auf  Giftwirkungen  berücksichtigt,  denn  es  ist  nichts  Aufserordentliches, 
dafs  bei  der  Einwirkung  infektiöser  Stoffe  immer  nur  ein  verhältnis- 
mäfsig  geringer  Bruchteil  von  Menschen  erkrankt,  und  wenn  wir  ferner 
berücksichtigen,  wie  bei  den  Erkrankten,  welche  denselben  Infektions- 
stoff in  sich  bergen,  die  einzelnen  Organe  in  ganz  verschiedener  Weise 
in  Mitleidenschaft  gezogen  werden.  So  sehen  wir,  dafs  z.  B.  in  einer 
gröfseren  Reihe  von  Scharlachkranken  nur  ein  gewisser  Bruchteil  an 
Gelenkentzündung,  ein  anderer  an  Nierenentzündung  und  wieder  ein 
anderer  an  Drüsenentzündung  erkrankt,  ohne  dafs  wir  einen  Grund 
füi'  diese  verschiedenartigen  Wirkungen  desselben  Giftstoffes  anzugeben 
vermöchten. 

Speziell  für  das  Blutsystem  lehren  uns  die  Thatsachen  bei  der 
Bothriocephalus-  und  Anchylostomum-Infektion,  dafs  nur  ein  gewisser 
Bruchteil  der  infizierten  Menschen  mit  einer  Anämie  reagiert, 
und  da  nach  den  Untersuchungen  von  Schaumann  die  Annahme  aus- 
geschlossen ist,  dafs  die  Giftstoffe  der  verschiedenen  Würmer  ver- 
schiedene Intensität  haben  können,  so  geht  schon  hieraus  unzweifelhaft 
die  Thatsache  hervor,  dafs  nur  ein  Bruchteil  der  Menschen  eine  Dis- 
position zu  schweren  Erkrankungen  des  Blutes  infolge  von  Giftwirkung 
des  Blutes  besitzt. 

Etwas  Ähnliches  können  wir  bei  einer  anderen  und  zwar  geradezu 
alltäglichen  Vergiftung  beobachten,  nämlich  der  Bleivergiftung,  bei 
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welcher  die  Einwirkung  des  Bleies  auf  die  Blutzellen  sich  in  ausge- 
zeichneter Weise  durch  das  Auftreten  der  körnigen  Degeneration  nach- 
weisen läfst.  Hierbei  findet  sich,  wie  unsere  umfangreichen  Unter- 
suchungen bei  Bleiarbeitern  ergeben  haben,  dafs  Jahre  lange  Be- 
schäftigung mit  Blei  und  dauernde  Befunde  von  Degeneration  im  Hämo- 
globin bei  vielen  Menschen  nicht  die  geringste  Anämie  hervorrufen, 
während  bei  anderen  schon  nach  verhältnismäXsig  kurzer  Zeit  die 
schädlichen  Einwirkungen  des  Bleies  sowohl  auf  das  Blut  wie  auch 
auf  das  Nervensystem  in  auffälliger  Weise  hervortreten. 

Auf  ein  ganz  ähnliches  Verhalten  des  Blutes  gegenüber  dem  Proto- 
plasma zerstörenden  Gifte  des  Carcinoms  wurde  schon  oben  hinge- 
wiesen. 

Wir  werden  demgemäfs  mit  der  individuellen  Disposition 
bei  der  Entstehung  perniciöser  Anämien  als  einem  wichtigen 
Faktor  zu  rechnen  haben. 

2.  Die  Eigenart  der  pemiciösen  Anämie  würde  nicht  genflgend 
erschöpfend  beschrieben  sein,  wenn  nicht  eine  Thatsache  von  grofser 
Wichtigkeit  betont  würde,  welche  diese  Anämien  vor  einfachen  sekun- 
dären Anämien  im  Verlaufe  verschiedener  Krankheiten  auszeichnet.  Es 
ist  dies  die  eigentümliche  Hartnäckigkeit  der  Blutveränderung,  welclie 
ein  Charakteristikum  dieser  Krankheit  bildet.  Wenn  wir  nämlich  eine 
einfache  Anämie,  z.  B.  nach  chronischen  Blutungen  selbst  schweren 
Grades  in  ihrem  Verlaufe  beobachten,  so  finden  wir  die  bekannte 
Thatsache,  dafs  nach  Beseitigung  der  Ursache,  also  hier  nach  dem 
definitiven  Stillstand  der  Blutungen,  die  Anämie  ohne  weiteres  und 
zwar  häufig  in  sehr  kurzer  Frist  sich  zurückbildet,  wobei  wesentlich 
der  allgemeine  Kräftezustand,  die  Ernährung  und  eventuell  die  Ver- 
abreichung von  Medikamenten  ausschlaggebend  sind. 

Im  Gegensatze  hierzu  zeichnet  sich  die  perniciöse  Anämie  dadurch 
aus,  dafs,  wenn  es  auch  mit  Sicherheit  gelungen  ist,  die  ursprünglich 
schädigende  Ursache  zu  beseitigen,  trotzdem  die  fehlerhafte  Blut- 
mischung in  einer  auffälligen  Hartnäckigkeit  beharrt  und 
nicht  ohne  weiteres  zur  Norm  zurückkehrt. 

Diese  Erscheinung  wird  neuerdings  von  Schaumann  als  eine 
Insufficienz  des  Knochenmarkes  aufgefaXst,  welches  nach  seiner 
Ansicht  durch  die  dauernde  übermäfsige  Inanspruchnahme  in  ähnlicher 
Weise  ermattet  wie  der  Herzmuskel  bei  dauernder  übergi'oXser  Arbeits- 
leistung. Meinerseits  halte  ich  daran  fest,  diese  Erscheinung  eher  nach 
Analogie  sonstiger  fehlerhafter  Stoflfwechselvorgänge  im  Organismus  zu 
erklären  und  hierbei  eine  fehlerhafte  Richtung  der  Blutzell- 
bildung anzunehmen,  die  sich  in  ähnlicher  Weise  entwickelt  wie  die 
übermäfsige  Produktion  von  Fettzellen  bei  einem  Fettsüchtigen.    Dafs 
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derartige  Begriflfe,  wie  „fehlerhafte  Richtung  der  Zellbildung",  nur  ein 
Notbehelf  sind,  ist  ohne  weiteres  klar.  Wir  kommen  aber  einstweilen 
ohne  derartige  Annahmen  hier  ebensowenig  wie  bei  anderen  StoflFwechsel- 
krankheiten:  Fettsucht,  Gicht,  Diabetes  aus,  und  ich  halte  deshalb 
die  Unterscheidung  perniciöser  Anämien  gegenüber  einfachen 
Zuständen  transitorischer  Blutarmut  gerade  durch  das  Krite- 
rium der  malignen  Richtung  der  Zellbildung  gegeben;  ebenso 
wie  man  die  Stoffwechselkrankheit  Fettsucht  gegenüber  der  einfachen 
übermäfsigen  vorübergehenden  Fettaufspeicherung  unterscheidet. 

Verschiedene  Gruppen  der  pemiciösen  Anämie. 

1.  Die  erste  und  wichtigste  Gruppe,  weil  sie  der  Zahl  nach  die 
weitaus  am  häufigsten  vorkommende  ist,  bilden  die  durch  Intoxikation 
Yom  Darmkanal  aus  entstandenen  Anämien.  Seit  den  Untersuchungen 
von  William  Hunter  im  Jahre  1888,  welcher  eine  Giftwirkung  durch 
Auto-Intoxikation  vom  Darme  auf  die  roten  Blutkörperchen  nachwies 
und  auch  die  Gifte  (Putrescin  und  Cadaverin)  im  Harne  nachwies,  welcher 
ferner  auf  die  Siderose  der  Leber  als  deutlichen  Ausdruck  der  voran- 
gegangenen starken  Blutkörperchenzerstörung  hinwies,  ist  die  Aufmerk- 
samkeit der  üntersucher  bei  diesen  Anämien  auf  den  Darm  gelenkt 
worden.  Später  wurde  durch  die  anatomischen  Befunde  in  der  Magen- 
und  Darmschleimhaut  die  ganze  Frage  verschoben  und  die  intestinale 
Entstehung  perniciöser  Anämien  von  manchen  als  gleichbedeutend 
mit  Entstehung  durch  Drüsenatrophie  angenommen. 

Hiermit  ist  meines  Erachtens  eine  reine  Kathederfrage  aufge-- 
worfen  worden,  welche  sich  wohl  niemals  mit  Sicherheit  in  positivem 
Sinne  beantworten  lassen  wird,  ob  nämlich  aus  der  Drüsenatrophie  im 
Darme  ohne  weiteres  eine  schwere  Anämie  entstehen  kann;  denn  es 
ist  kaum  zu  denken,  wie  man  die  Grundfrage,  ob  die  Drüsenatrophie 
schon  vor  Beginn  der  Anämie  bestanden  hat,  je  wird  lösen  können. 
Man  kann  theoretisch  wohl  zugeben,  dals  die  Möglichkeit  einer  der- 
artigen Entstehung  von  perniciöser  Anämie  besteht,  in  der  Praxis  aber 
spielt  diese  Frage  gar  keine  Rolle,  denn  wir  haben  bei  diesen  Anämien 
eine  solche  Fülle  von  Zeichen,  die  für  Giftwirkung  sprechen,  dafs  es 
unrichtig  wäre,  von  einem  intestinalen  Ursprung  der  Krankheit  als 
gleichbedeutend  mit  Drüsenatrophie  im  Darme  zu  sprechen. 

Bei  der  Diagnose  dieser  Krankheitsfälle  kommt  in  erster  Linie 
die  Anamnese  in  Betracht,  in  der  sich  immer  Anhaltspunkte  für  ge- 
störte Verdauung  finden,  die  oft  Jahre  hindurch  vor  dem  Beginn  der 
Anämie  bestanden  hat,  und  häufig  läfst  sich  auch  eine  quantitativ  oder 
qualitativ  unzureichende  Ernährung  bei  diesen  Kranken  feststellen. 
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Objektiv  finden  sich  bei  diesen  E^ranken  die  geschilderten  Zeichen 
von  Seiten  des  Magen-Darmkanals  bestehend  in  dem  Mangel  freier  Salz- 
säure im  Mageninhalte,  ünregelmäfsigkeit  in  der  Stuhlentleernng,  meist 
Verstopfung,  Meteorismus  und  Druckempfindlichkeit  im  Leibe,  wozu  sich 
allmählich  eine  hochgradige  Appetitlosigkeit  gesellt. 

Im  Blute  deuten  die  degenerativen  Zeichen  an  den  roten  Blut- 
körperchen auf  direkte  Giftwirkung,  was  bei  einfacher  Unterernährung 
nicht  wohl  erklärlich  wäre.  Im  Urin  weisen  die  grofsen  Indikanmengen 
auf  gesteigerte  Eiweifsfaulnis  im  Darme  hin,  und  post  mortem  finden  sich 
in  der  Leber .  die  geschilderten  Zeichen  des  vermehrten  Blutkörperchen- 
zerfalles. 

In  sehr  deutlicher  Weise  konnte  ich  an  einem  vor  kurzem  be- 
obachteten Falle  von  perniciöser  Anämie  bei  einem  12jährigen  Kinde 
den  Weg  verfolgen,  welchen  hier  die  Giftstoffe  bei  ihrer  Resorption 
vom  Darme  aus  eingeschlagen  hatten;  denn  es  fand  sich  neben  den 
Zeichen  des  chronischen  Darmkatarrhes  in  der  Leber  nicht  nur  eine 
hochgradige  Siderose,  sondern  eine  allgemeine  Entzündung  des  peri- 
portalen Gewebes,  welche  die  Einschleppung  reizender  Stoffe  auf  dem 
Wege  der  Pfortader  nach  der  Leber  hin  in  deutlichster  Weise  demon- 
strierten. 

Dafs  in  einem  derartigen  Krankheitsfalle  die  Drüsenatrophie  der 
Darmschleimhaut  eine  schwere  Komplikation  darstellt,  ist  ohne  weiteres 
klar,  und  es  ist  die  oben  erwähnte  Frage,  ob  sie  vor  dem  Ausbruch 
der  Anämie  bestanden  oder  sich  erst  infolge  der  Anämie  ent^Wckelt 
habe,  für  den  Verlauf  des  Leidens  ganz  gleichgültig,  da  unter  allen  Um- 
ständen durch  diesen  Ausfall  an  Drüsenfunktion  die  Ernährung  beiden 
mufs.  Inwieweit  dies  thatsächlich  der  Fall  ist,  hat  man  durch  Stoff- 
wechseluntersuchungen zu  ermitteln  versucht.  Indessen  ist  hier  aus- 
drücklich zu  betonen,  dafs  diese  Versuche  nur  mit  leichtest  verdaulichen 
Nahrungsmitteln  wie  Milch,  Zucker,  Schabefleisch  etc.  angestellt  sind, 
so  dafs  sich  bisher  nur  so  viel  sagen  läfst,  dafs  die  Ausnutzung  der- 
artiger leicht  resorbierbarer  Stoffe  bei  diesen  Kranken  manchmal  wenig, 
manchmal  gar  nicht  beeinträchtigt  ist. 

So  wichtig  diese  Thatsache  für  die  Ernährung  dieser  Kranken 
ist,  so  wenig  kann  sie  bei  der  Frage  nach  der  Entstehung  der  Anämie 
verwertet  werden,  denn  die  Entwickelung  der  Krankheit  kommt  wohl 
kaum  jemals  bei  einer  derartigen  Kost  zu  stände,  vielmehr  fast  immer 
bei  unzweckmäfsiger,  schwer  verdaulicher  und  auch  quantitativ  unge- 
nügender Kost,  so  dafs  es  klar  ist,  dafs  aus  diesen  Stoffwechselver- 
suclien  irgendwelche  Schlüsse  für  die  Entstehung  der  perniciösen  Anämien 
auf  der  Basis  dieser  Darmdrüsenatrophie  nicht  gezogen  werden  können. 
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Zu  berücksichtigen  ist  ferner,  dals  die  pemiciöse  Anämie  auf  in- 
testinalem  Wege  auch  ohne  Drüsenatrophie  entstehen  und  sogar 
den  schlimmsten  Verlauf  nehmen  kann,  so  dafs  mit  Sicherheit  daran 
festgehalten  werden  muXs,  dafs  die  Drüsenatrophie  in  der 
Mehrzahl  der  Fälle  eine  Folge  der  Anämie  und  zwar  wahr- 
scheinlich der  Giftwirkung  ist,  dafs  ihr  Vorhandensein  eine  schwere 
Komplikation  der  Krankheit  darstellt,  dafs  aber  die  Entstehung  des 
ganzen  Leidens  sich  vollständig  ohne  diese  anatomischen  Veränderungen 
erklären  läfst 

Den  wichtigsten  Schlufsstein  in  dieser  ganzen  Frage  des  intesti- 
nalen Ursprunges  der  perniciösen  Anämie  bilden  meiner  Ansicht  nach 
die  Erfolge  der  Therapie.  Nachdem  zuerst  von  Sandoz  die 
günstigen  Erfolge  einer  auf  Keinigung  des  Magen-Darmkanals  durch 
systematische  Spülungen  gerichteten  Therapie  gezeigt  waren,  haben 
sich  weiterhin  durch  systematische  Entwickelung  dieses  Gedankens  so 
vielfache  Heilungen  dieser  Anämien  erzielen  lassen,  dafs  gerade  durch 
diese  Thatsache  die  intestinale  Entstehung  über  jeden  Zweifel  er- 
hoben ist. 

Hiernach  werden  wir  nicht  fehl  gehen,  wenn  wir  für  die  meisten 
dieser  Fälle  die  Entstehung  der  Anämie  in  der  Weise  erklären,  wie 
ich  dies  schon  vor  Jahren  ausgeführt  habe,  dafs  infolge  chronischer 
Dannstörungen  zunächst  Giftstoffe  sich  entwickeln,  welche  zur  Resorp- 
tion kommen  und  in  schleichender  Weise  die  Blutkörperchen  zerstören; 
dafs  infolge  dieser  Anämie  und  Giftwirkung  in  manchen  Fällen  eine 
Degeneration  der  Drüsenepithelien  des  Magens  und  Darmes  eintritt, 
wodurch  die  Assimilation  der  gewöhnlichen  groben  Tageskost  beein- 
trächtigt wird,  dafs  hierdurch  wiederum  die  Anämie  verschlimmert  wird, 
so  dafs  sich  geradezu  ein  circulus  vitiosus  entwickelt,  welcher  bei  einer 
langsamen  Entwickelung  des  Leidens  in  einer  immer  weiter  fortschreiten- 
den schweren  Anämie  endigt,  wobei  naturgemäfs  die  Fälligkeit  des 
Knochenmarkes,  die  Verluste  an  Blutzellen  auszugleichen,  einen  sehr 
wichtigen  Faktor  spielt. 


In  anderer  Weise  erklärt  sich  W.  Hunt  er  (5)  neuerdings  die 
Entstehung  der  perniciösen  Anämie,  indem  er  dieselbe  ganz  ausschlief s- 
lich  auf  primäre  schwere  Entzündungen  der  Mundschleimhaut  und  des 
Zahnfleisches  zurückführt. 

Wie  erwähnt  hat  W.  Hunter  als  erster  auf  die  Schädigung  der 
roteif  Blutkörperchen  aufmerksam  gemacht,  welche  durch  Resorption 
toxischer  Stoffe  vom  Darm  aus  in  der  Pfortader  stattfindet,  und  in  Ver- 
folg dieser  seiner  Ansicht  nimmt  er  an,  dals  die  Giftstoffe,  welche  durch 
schwere  stomatitische  Prozesse  entstehen,  verschluckt  werden,  den  Magen- 
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und  Darm-Kanal  infizieren,  zur  Besorption  gelangen  und  zerstörend  auf 
die  Blutkörperchen  einwirken.  Gleichzeitig  sollen  diese  Infektionsprozesse 
das  Auftretens  fieberhafter  Erscheinungen  bei  der  pemiciösen 
Anämie  erklären  und  durch  die  Infektion  der  Magen-  und  Darmschleim- 
haut  sollen  die  atrophischen  Veränderungen  dieser  Drüsen  her- 
vorgerufen werden,  welche  sich  bei  zahlreichen  Fällen  pemicioser 
Anämie  finden. 

Hunter  faXst  demgemäXs  die  perniciöse  Anämie  als  eine 
chronische  Infektionskrankheit  auf,  hervorgerufen  durch  Infektion 
gewisser  Teile  des  Digestions -Traktus,  vor  allem  des  Mundes,  feiner 
des  Magens  und  des  Darmes,  und  er  geht  in  diesem  Gedankengang  so 
weit,  für  die  Therapie,  neben  der  lokalen  Behandlung  des  Mundes, 
Magens  und  Darmes  die  Anwendung  eines  AntiStreptokokken -Serums 
zu  empfehlen. 

So  interessant  diese  Beobachtungen  über  die  ätiologische  Rolle 
schwerer  Stomatitiden  bei  der  Entstehung  schwerer  Anämien  sind,  so 
muTs  ich  doch  aus  eigener  Erfahrung  betonen,  dafs  eine  allgemeine 
Bedeutung  diesen  Entzündungen  hierbei  nicht  zugemessen  werden 
kann,  da  mir  bei  eigenen,  verhältnismäfsig  zahlreichen  Beobachtungen 
auf  diesem  Gebiete  bisher  noch  kein  einziger  Fall  begegnet  ist,  bei 
dem  eine  nennenswerte  primäre  Stomatitis  bestanden  hätte,  dagegen 
können  sekundär  infolge  der  allgemeinen  Kachexie  Stomatitiden  mit 
schweren  Blutungen  im  Zahnfleische  bei  perniciös  Anämischen  auftreten. 

Auch  eine  anderweitige  bakterielle  Infektion  des  Magens  und 
Darmes  kann  nicht  so  ausschliefslich  für  die  Entstehung  schwerer 
Anämien  verantwortlich  gemacht  werden,  wie  Hunter  dies  neuerdings 
augenscheinlich  thut,  vielmehr  giebt  es  unzweifelhaft  noch  eine  ganze 
Anzahl  nicht  bakterieller  Gifte  und  sonstiger  Schädlichkeiten,  welche 
die  Entstehung  schwerer  anämischer  Zustände  veranlassen  können. 

2.  Durch  chronische  Blutungen  können  perniciöse  Anämien  in 
der  Weise  entstehen,  wie  wir  es  beim  Anchylostomum  als  wahrechein- 
lieh  annehmen  mulsten. 

Es  handelt  sich  bei  dieser  Gruppe  um  chronische  Blutungen, 
welche,  an  und  für  sich  geringfügig,  dadurch  in  schwerster  Weise 
schädigend  einwirken,  dafs  sie  lange  Zeit  ununterbrochen  wiederholt 
zu  Stande  kommen  und  somit  eine  fortlaufende  Schädigung  des  Blut- 
systems bilden,  wie  dies  auch  die  an  und  für  sich  kleinen,  aber  auf 
die  Dauer  verhängnisvollen  Blutverluste  bedingen,  welche  die  Anchy- 
lostomen  in  der  Dünndarmschleimhaut  bewirken. 

Die  wichtigste  Rolle  spielen  unzweifelhaft  Blutungen  aus  dem 
Magen,  welche  bei  dem  Bestehen  eines  occulten  Ulcus  ventriculi,  aber 
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auch  bei  Katarrhen  der  Schleimhaut  mit  hämorrhagischen  Erosionen 
nicht  selten  Monate  und  Jahre  hindurch  bestehen  und  darum  der  Auf- 
merksamkeit entgehen,  weil  die  Lokalsymptome  gar  nicht  oder  nur  ge- 
ringfügig ausgebildet  sind,  und  weil  die  kleinen  Blutungen  in  den  Faeces 
makroskopisch  gar  nicht  und  auch  mikroskopisch-chemisch  nur  schwierig 
zu  entdecken  sind.  Ebenso  können  aus  chronischen  Darmulcerationen 
langdauernde  Blutungen  entstehen,  ja  selbst  hämorrhoidale  Blutungen 
können,  wie  Ewald  neuerdings  zeigte,  durch  ihre  lange  Dauer  zu 
schwerer  Anämie  führen. 

Aufser  am  Verdauungsapparat  dürften  vielleicht  chronische  Blu- 
tungen aus  der  Uterinschleimhaut  bei  Katarrhen  und  Myomen  des  Uterus, 
noch  seltener  Blutungen  aus  der  Schleimhaut  der  Nase  und  der  Luft- 
wege in  Frage  kommen.  Die  Entstehung  dieser  Anämien  läfst  sich 
noch  heute  zum  Teil  in  der  Weise  erklären,  wie  dies  zuerst  von  Eich- 
horst geschah,  dafs  nämlich  bei  Menschen,  welche  chronisch  kleine 
Quantitäten  Blut  verlieren  und  deren  Konstitution  schwächlich  ist, 
schliefslich  ein  Zeitpunkt  eintritt,  wo  die  regenerative  Fähigkeit  der 
blutbildenden  Organe  insuffizient  wird,  wo  das  Defizit  der  roten  Blut- 
körperchen quantitativ  und  qualitativ  ungenügend  ersetzt  und  hierdurch 
der  ganze  Zustand  progressiv  verschlimmert  wird.  Diese  Erklärung 
kann  im  allgemeinen  auch  nach  unseren  heutigen  Kenntnissen  von  der 
Blutbildung  als  durchaus  zu  Recht  bestehend  angesehen  werden. 

Aufser  dieser  einfachen  Erklärung  der  Entwickelung  schwerer 
Anämien  nach  chronischen  Blutungen  kommen  aber  bei  den  meisten 
dieser  Kranken,  die  an  intestinalen  Blutungen  leiden,  die  auf  S.  228 
besprochenen  toxischen  Wirkungen  hinzu,  so  dafs  sich  hier  mehrere 
Schädlichkeiten  summieren,  wodurch  naturgemäfs  die  anämisierende 
Wirkung  gesteigert  wird. 

Charakteristisch  für  die  perniciöse  Anämie  dieser  Gruppe  ist  wie 
bei  allen  diesen  Formen  die  grofse  Tenacität  der  fehlerhaften  Blut- 
mischung, die  hier  nicht  wie  bei  einfachen  posthämorrhagischen  Anämien 
alsbald  schwindet,  sobald  die  Blutung  gestillt  ist,  sondern  mit  all  den 
oben  geschilderten  schweren  Symptomen  von  selten  der  verschiedenen 
Organe  bestehen  bleibt. 

3.  Erkrankungen  des  Knochenmarkes  können  in  einzelnen 
Fällen  ebenfalls  das  Bild  der  perniciösen  Anämie  erzeugen.  Zuerst  ist 
dies  von  Ehrlich  und  P.  Grawitz  bei  Sarcomatose  des  Knochenmarkes 
gefunden  worden.  Später  haben  andere  Autoren  wie  Lazarus,  Ebstein, 
Rindfleisch  bei  ausgeprägter  Geschwulstbildung  im  Knochenmarke 
schwere  Anämien  beobachtet.  Auch  ein  Fall  von  Leube  aus  der 
neuesten  Zeit  über  eine  eigentümliche,  rapid  zum  Tode  verlaufende 
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schwere  Anämie,  bei  welcher  im  Knochenmarke  zahlreiche  mit  eitriger 
Schmelzung  einhergehende  Entzündungsherde  gefunden  wurden,  dürfte 
hierher  zu  zählen  sein. 

Derartige  Enochenmarkserkrankungen  erzengen  nun  allerdings 
nicht  das  reine  Bild  der  chronischen,  sehr  langsam  verlaufenden  perni- 
ciösen  Anämie,  sondern  verlaufen  in  der  Regel  unter  stürmischen  Er- 
scheinungen, und  besonders  fehlt  hier,  worauf  Leube  ausdrücklich  auf- 
merksam macht,  eine  charakteristische  Erscheinung  der  ver- 
mehrten Blutkörperchenzerstörung,  nämlich  die  Siderose  der 
Leber.  AuXserdem  kommen  im  Gegensatze  zur  pemiciösen  Anämie,  bei 
welcher  die  Leukocyten  auf  der  Höhe  der  Erkrankung  stets  vermindert 
sind,  bei  diesen  Knochenmarkserkrankungen  Vermehrungen  der  Leuko- 
cyten vor  und  dabei  werden  atypische  Formen,  wie  einkernige  Zellen 
mit  neutrophiler  Körnung  und  grofse  Einkernige  mit  homogenem  Proto- 
plasma gefunden,  welche  auf  eine  direkte  Reizung  des  Knochenmarkes 
hinweisen  und  bei  einfacher  perniciöser  Anämie  niemals,  wenigstens  bei 
Erwachsenen,  vorkommen. 

Wenn  man  diese  Knochenmarkserscheinungen  infolge  von  Ge- 
schwulstbildung oder  osteomyelitischer  Natur  wohl  meistens  auf  Grund 
der  allgemeinen  Untersuchung  und  des  Blutbefundes  wird  erkennen 
und  von  den  gewöhnlichen  Formen  der  perniciösen  Anämie  unter- 
scheiden können,  so  bleiben  doch  andere  chronische,  durchaus  unter  dem 
Bilde  der  perniciösen  Anämie  verlaufende  Fälle  übrig,  bei  welchen  man 
an  eine  pathologische  Veränderung  des  Knochenmarkes  als  Grundlage 
des  ganzen  Leidens  denken  mufs. 

Schon  oben  wurde  darauf  hingewiesen,  dafs  die  konstitutio- 
nelle Syphilis  von  manchen  Autoren  als  ein  wichtiger  Faktor  dieser 
Krankheit  angesehen  wird,  und  besonders  Friedrich  Müller  hat 
darauf  hingewiesen,  dafs  es  stets  ganz  alte  Prozesse  luetischer  Natur 
waren,  bestehend  in  narbigen  Veränderungen  verschiedenster  Organe, 
welche  sich  bei  der  Sektion  einzelner  Fälle  von  perniciöser  Anämie 
nachweisen  liefsen. 

Ich  habe  zuerst  darauf  hingewiesen,  dafs  man  hierbei  an  sklero- 
sierende Prozesse  im  Knochenmarke  denken  kann,  da  einer- 
seits, wie  oben  ausgeführt  wurde,  andere  Knochenmarkserkrankungen 
wie  Sarcom  und  Osteomyelitis  ein  ähnliches  Bild  wie  bei  perniciöser 
Anämie  hervorrufen  können,  und  da  andererseits  das  Skelett  notorisch 
sehr  häufig  Sitz  syphilitischer  Prozesse  ist. 

Im  Laufe  der  letzten  Jahre  habe  ich  ein  besonderes  Augenmerk 
auf  die  Blutveränderungen  bei  solchen  Patienten  gelegt,  welche  deut- 
liche Veränderungen  an  den  Knochen  infolge  von  tertiärer  Syphilis 
zeigten,  bei  welchen  besonders  die  bekannten  Auftreibungen  und  nar- 


Die  progressive  perniciGse  Anämie.  237 

bigen  Einziehungen  an  den  Tibien  und  aach  an  den  Schädelknochen 
nachweisbar  waren.  Zum  Teil  konnte  bei  diesen  Patienten  intra  vitam 
eine  Veränderung  in  der  Struktur  der  Knochen  durch  das  Röntgenbild 
Dachgewiesen  werden,  wobei  sich  eine  deutliche  Verdickung  der  kom- 
pakten Substanz,  eine  chronische  Ostitis  und  Periostitis  mit  dem  Aus- 
gange in  Eburnation  nachweisen  liefs.  Zum  Teil  konnte  bei  der  Sektion 
die  Veränderung  an  den  Knochen  direkt  beobachtet  werden,  wobei  sich 
eine  starke  Verringerung  der  Marksubstanz  gegenüber  der  Rinde  in 
deutlichster  Weise  zeigte. 

Icli  habe  bei  einer  Reihe  von  Fällen  versucht,  an  einzelnen 
Knochen,  z.  B.  den  Rippen,  das  Knochenmark  künstlich  auszuschwemmen 
und  durch  quantitative  Bestimmungen  einen  Vergleich  zwischen  dem 
Gehalte  an  Mark  in  den  Knochen  verschiedener  Leichen  zu  gewinnen, 
indes  ergiebt  sich  hier  eine  Reihe  technischer  Schwierigkeiten,  so  dafs 
die  Resultate,  zu  welchen  ich  gelangt  bin,  nicht  als  ein  wandsfrei  be- 
zeichnet werden  können. 

Immerhin  ist  der  Unterschied  zwischen  der  Entwickelung  des 
Markes  in  den  sklerosierten  Knochen  derartiger  Fälle  von  Syphilis 
jrecrenäber  von  gesunden  Knochen  in  vielen  Fällen  so  in  die  Augen 
fallend,  dafs  man  auf  eine  genaue  quantitative  Bestimmung  wohl  ver- 
zichten kann. 

Untersucht  man  nun  von  derartigen  Kranken  mit  tertiärer  aus- 
&:elieilter  Knochensyphilis  das  Blut,  so  fällt  in  fast  allen  Fällen  eine 
beträchtliche  anämische  Veränderung  auf,  welche  ihren  Ausdruck  in 
einer  Herabsetzung  der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  und  der  Bildung 
von  Poikilocyteu  findet.  Diese  wiederholten  Beobachtungen  machen  es 
^lir  wahi^cheinlich ,  dafs  chronische  mit  Schwund  des  Markes  einher- 
gehende sklerosierende  Prozesse  am  Knochenmarke  einen  direkt 
ungünstigen  Einfluls  auf  die  Blutbildung  ausüben  und  zwar  nicht 
nur  in  quantitativer  Beziehung,  sondern  auch  in  Bezug  auf  die  Konsti- 
tution der  roten  Blutkörperchen  selbst,  und  es  ist  ohne  weiteres  klar, 
dafs,  wenn  bei  derartigen  Personen  irgend  welche  sonstigen  anämi- 
sierenden  Einflüsse  hinzukommen,  sehr  leicht  das  Bild  einer  schweren 
und  hartnäckigen  Anämie  entstehen  kann. 

Seit  vier  Jahren  beobachte  ich  einen  Postbeamten,  welcher  wiederholt  mit  den 
Zeichen  schwerster  Anämie  im  Charlottenburger  Krankenhause  behandelt  wurde.  Bei 
der  ersten  Aufnahme  zeigte  sich  bei  dem  extrem  anämischen  Patienten  ein  spezi- 
lisches  Gewicht  des  Blutes  Ton  1032,5,  die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  betmg 
U,S  Millionen.  Es  bestand  eine  hochgradige  Poikilocjtose  und  im  übrigen  fanden 
sich  die  bekannten  Erscheinungen  der  perniciösen  Anämie,  bestehend  in  allgemeiner 
Kraftlosigkeit,  leichten  Ödemen,  und  auch  vereinzelte  Augen hintergrundsblutungen 
waren  Torhanden.  Bei  diesem  Patienten  liefseu  sich  Zeichen  alter  ausgeheilter 
Syphilis  mit  Sicherheit  nachweisen.    Auch   bestanden  Veränderungen   an   einzelnen 
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langen  Röhrenknochen:  dagegen  fehlten  vollständig  die  Zeichen  intestinaler  Intoxi- 
kation, die  oben  ausführlich  erörtert  sind.  Aus  diesen  Gründen  schlofs  ich  auf  eine 
osteogene  Entstehung  der  perniciösen  Anämie,  wobei  der  sehr  schwere  Dienst  des 
Kranken  anscheinend  eine  disponierende  Rolle  spielte. 

Es  vnirden  neben  sorgfältiger  Ernährung  grofse  Dosen  von  Jod  angewandt  und 
nach  einigen  Wochen  konnte  der  Patient  so  weit  gebessert  das  Krankenhaus  Ter- 
lassen,  dafs  er  seinen  Dienst  allerdings  mit  einiger  Schonung  wieder  übernehmen  konnte. 

Ich  habe  ihn  dann  wiederholt  zu  untersuchen  Gelegenheit  gehabt  und  gefunden, 
dafs  die  Blässe  dauernd  bestehen  blieb,  im  übrigen  aber  das  Allgemeinbefinden 
ein  zwar  wechselndes,  aber  doch  gutes  war,  so  dafs  er  bis  hente  seinen  Dienst  mit 
geringen  Unterbrechungen  versehen  konnte. 

Der  Biutbefnnd  hat  sich  nicht  bis  zur  Norm  znrück gebildet,  doch  sind  die 
Poikilocyten  im  weiteren  Verlauf  fast  gänzlich  geschwnnden,  das  spezifische  Gewicht 
hat  sich  gehoben,  kurz,  es  besteht  eine  mäfsige  Anämie,  welche  den  Mann  nicht 
hindert,  seine  Arbeit  zu  leisten,  welche  aber  sofort  schwerer  wird,  wenn  ungünstige 
äufsere  Verhältnisse  auf  ihn  einwirken. 

Nach  diesem  ganzen  Verlaufe  halte  ich  hier  eine  intestinale  Ursache 
der  Anämie  für  ausgeschlossen  und  eine  osteogene  Grundlage  in  dem 
Sinne  für  vorliegend,  dafs  die  blutbildende  Thätigkeit  des  Knochen- 
mai^kes  durch  anatomische  Veränderungen  des  Skelettes  herabgesetzt  ist. 

Eine  andere  Beobachtung  ans  der  letzten  Zeit  hat  mich  in  dieser  Ansicht  be- 
stärkt: es  handelt  sich  um  ein  42  jähriges  Mädchen,  welches  wegen  heftiger 
Bronchitis  zur  Aufnahme  kam  und  aufserdem  eine  strahlige  Narbe  an  der  Stiro. 
partielle  Lähmung  des  rechten  Oknlomotorius  und  zwar  des  Sphincter  iridis 
und  Parese  des  Levator  palpebrae  superioris  aufwies,  aulüserdem  zahlreiche  Leukodenn- 
fiecke  und  DrüsenschweUungen  besafs.  Anamnestisch  liels  sich  nichts  Sicheres  über 
die  Acquisition  der  syphilitischen  Infektion  ermitteln. 

Diese  Kranke  nun  zeigte  sehr  starke  Verdickungen  und  unregelmäfsige 
höckerige  Oberfläche  beider  Tibiae  und  Femora,  die  vöUig  unschmerzhaft 
waren.  An  den  Röntgenbildern  sah  man  sehr  dentlich,  dafs  es  sich  bei  dieMr 
Kranken  auch  an  den  Tibien  und  Fibulis  nm  hochgradige  Verdickungen  des  Periosts 
bandelte,  die  an  einigen  SteUen  die  Dicke  von  fast  1  cm  erreichten,  und  man  konnte  aus 
der  Härte  der  Knochenoberfläche  sowie  aus  der  stellenweise  tiefen  Schattierung  der 
Röntgenbilder  wohl  sicher  schiiefsen,  dal's  es  sich  um  eine  chronische  Ostitis 
und  Periostitis  mit  dem  Ausgange  in  Eburnation  handelte. 

Sehr  bemerkenswert  war  das  Verhalten  des  Blutes  bei  der  Krankeu. 
welche  trotz  des  völligen  Schwindens  der  Bronchitis  und  trotz  einer  Körpergewichts- 
zunahme von  10  Pfund  dauernd  etwas  kachektisch  aussah.  Das  Blut  enthielt  17,84",. 
Trockensubstanz  und  10,23^  o  Trks.  des  Serum,  3,6  Millionen  rote  Blutkörperchen, 
welche  eine  auffällige  Poikilocjtose,  einzelne  Makrocyten  und  ganz  spärliche  kern- 
haltige Formen  normaler  Gröfse  zeigten.  Unter  den  Leukocyten  fanden  sich  auff&lli? 
viele  eosinophile  Zellen  und  groise  schwachfärbbare  Formen  mit  gelapptem,  sehr 
rhromatinarmem  Keruc. 

Die  Zusammensetzung  des  Blutes  war,  da  sich  eine  frische  Organ veränderun? 
nicht  nachweisen  liel's,  um  so  auffälliger,  als  sie  bei  längerer  Beobachtung  gar  keine 
Tendenz  zur  Besserung  zeigt,  während  bei  gewöhnlicher  sekundärer  Anämie  die 
morphologischen  Veräudcrungcn  bei  einer  so  mäfsigen  Verdünnung  des  Blutes,  wie 
sie  17,84<^  Q  Trockensubstanz  entspricht,  sehr  selten  so  ansgesprochen  sind,  wie  hier 
und  jedenfalL)  bei  fortschreitender  allgemeiner  Besserung  sehr  bald  schwinden*    leb 
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möchte  glauben,  dafs  diese  Anämie  auf  die  chronische  Knoehenveränderung  zu  be- 
ziehen war,  und  vielleicht  als  ein  Frühstadium  wirklicher  progressiver 
perniciöser  Anämie  aufzufassen  ist. 

Diese  Beobachtungen  sprechen  dafür,  dafs  Beeinträchtigungen  des 
Knochenmarkes  ohne  weitere  anämisierende  Ursachen  eine  mehr  oder 
minder  ausgesprochene  Verarmung  des  Blutes  an  Erythrocyten 
bedingen  können.  Ist  aber  das  Mark  in  sehr  grofser  Ausdehnung  ver- 
nichtet, wie  bei  dem  bekannten  Falle  von  Nothnagel,  so  sind  die 
Erythrocyten  nicht  nur  der  Zahl  nach  verringert,  sondern  auch  morpho- 
logisch verändert  (Poikilocytose)  und  hämoglobinarm. 

Da  es  sich  in  praxi  naturgemäfs  viel  häufiger  um  Funktions- 
stöiningen  des  Markes  von  geringeren  Dimensionen  handelt,  so  ist  gerade 
unsere  erste  Beobachtung  sehr  charakteristisch,  da  dieser  Mann  zu 
Zeiten  völliger  Ruhe  im  stände  wai*,  normale  Erythrocyten,  wenn  auch 
anscheinend  in  geringerer  Menge  zu  produzieren,  während  bei  den 
Anstrengungen  des  Dienstes  augenscheinlich  der  Verbrauch 
der  Zellen  nicht  genügend  gedeckt  wurde,  so  dafs  die  Blut- 
bildung quantitativ  und  qualitativ  insufSciert  wurde. 

Aber  auch  ohne  anatomisch  nachweisbare  pathologische  Verände- 
rungen erweist  sich  das  Mark  der  langen  Röhrenknochen  mitunter  un- 
fähig zur  Regeneration  des  Blutes  beim  Eintreten  schwerer  Anämien, 
wie  Beobachtungen  von  Engel,  Litten  u.  a.  zeigen,  dadurch,  dafs  das 
Maik  zwar  in  normaler  Ausbreitung  vorhanden  ist,  aber  bis  in  die 
Epiphysen  hinein  anstatt  aus  rotem  Marke  aus  Fettmark  besteht  und 
selbst  bei  schwerer  Alteration  der  Blutmischung  nicht  in  der  normalen 
Weise  durch  Bildung  von  lymphoidem  Marke  reagiert,  so  dafs  man 
post  mortem  trotz  bestehender  schwerster  Anämie  keine  Spur  von 
lymphoidem  Marke  findet  Worauf  diese  merkwürdige  Reaktionslosig- 
keit  des  Knochenmarkes  in  einzelnen  Fällen  beruht,  wissen  wir  nicht 
und  besonders  fehlen  bisher  bei  derartigen  Beobachtungen  genaue  Unter- 
suchungen über  die  Marksubstanz  aller  der  runden  und  platten  Knochen 
(vgl.  S.  69),  die  an  der  Bildung  der  Erythrocyten  im  Leben  des  Er- 
wachsenen vielleicht  einen  gröfseren  Anteil  haben,  als  die  laugen 
Röhrenknochen.  Man  wird  deshalb  mit  der  Verwertung  dieser  an- 
scheinenden Reaktionslosigkeit  des  Markes  einzelner  Knochen  vorsichtig 
sein  müssen.  Nach  Engel  zeigt  das  zirkulierende  Blut  bei  derartigen 
Kranken  keine  pathologischen  Zellen ;  die  normalen  roten  Blutkörperchen 
vermindern  sich,  ohne  ersetzt  zu  werden. 


Resümieren  wir,  so  ist  nach  all  diesen  Untersuchungen  anzu- 
nehmen, dafs  das  Knochenmark  bei  der  Entstehung  perniciöser  Anä- 
mien eine  doppelte  Rolle  spielen  kann: 


i 
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1.  eine  aktive  Rolle  dadurch,  dafs  infolge  entzündlicher  Pro 
zesse  eine  progrediente  Degeneration  der  Erythrocyten  eintritt. 

2.  eine  passive  Rolle  dadurch,  dafs  in  dem  pathologisch  ver- 
änderten Marke  die  Neubildung  der  Erythrocyten  mit  dem 
Verbrauche  nicht  gleichen  Schritt  hält,  dafs  infolgedessen  zuerst 
eine  quantitative  Verarmung  des  Blutes  der  Zellen  eintritt  und 
weiterhin  auch  die  Bildung  der  Zellen  selbst  eine  krankhafte 
wird. 

4.  Die  GraTiditBt.  Schon  vor  der  ersten  Publikation  von  Biermer 
wurden  von  Qusserow  u.  a.  Fälle  schwerster  Anämie  im  Verlaufe  der 
Schwangerschaft  beobachtet,  und  es  hat  sich  seitdem  die  Ansicht  er- 
halten, dafs  unter  dem  Einflufs  der  Gravidität  perniciöse  Anämien  ent- 
stehen können. 

Die  Kasuistik  aus  den  letzten  Jahren  ist  in  Bezug  auf  diese 
Komplikation  der  Gravidität  sehr  spärlich  und  eine  befriedigende  Er- 
klärung des  Zustandekommens  der  schweren  Anämien  infolge  der  Gra- 
vidität ist  bisher  von  niemand  gegeben  worden.  Zweifellos  sind  diese 
Fälle  verhältnismäfsig  sehr  selten,  denn  weder  in  den  Mitteilungen  von 
gynäkologischer  Seite,  noch  aus  den  inneren  Kliniken  sind  seit  der 
Entwickelung  der  modernen  Hämatologie  einwandsfreie  Untersuchungen 
über  diese  Form  der  perniciösen  Anämie  beigebracht  worden,  und  mir 
persönlich  ist  bisher  noch  niemals  ein  Fall  von  perniciöser  Anämie  bei 
einer  Gravida  zur  Beobachtung  gekommen. 

Übersieht  man  die  ältere  Kasuistik  von  Gussero  w,  so  findet  man. 
dafs  in  den  meisten  Fällen  neben  der  Gravidität  solche  Momente 
schädigend  eingewirkt  haben,  welche  unzweifelhaft  anämisierend  wirken, 
nämlich  Blutungen,  chronische  Magen-  und  Darmstörungen,  ungenügende 
Ernährung,  besonders  Mangel  an  Fleischnahrung,  allgemeine  Er- 
schöpfungen etc.,  so  dafs  es  sehr  zweifelhaft  erscheinen  mufs,  ob  die 
damals  beobachteten  Fälle  wirklich  auf  die  Gravidität  zurückzuführen 
sind,  oder  ob  sie  nicht  vielmehr  in  derselben  Weise  durch  chronische 
Blutungen  oder  Auto-Intoxikation  vom  Darme  entstanden  sind,  wie  wir 
das  bei  der  ersten  und  zweiten  Gruppe  sahen,  wobei  die  Raum  be- 
schränkende Wirkung  des  graviden  Uterus  auf  die  Eingeweide,  die 
Kotstauung  im  Darme  und  das  Zustandekommen  von  vermehrter  Fäulnis 
im  Darme  begünstigt  haben  mag. 

Es  verdient  hervorgehoben  zu  werden,  dafs  nach  Mitteilungen  von 
Stieda  in  manchen  Fällen  die  künstliche  Unterbrechung  der  Schwanger- 
schaft einen  heilenden  Einflufs  auszuüben  vermag.  Immerhin  ist  es 
fraglich,  ob  man  heute  noch  berechtigt  ist,  die  Schwangerschaft  als  ein 
besonderes,  zur  Anämie  führendes,  Moment  gelten  zu  lassen. 
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5.  Hygienische  SehSdltchkeiten  verschiedener  Natur  können  ohne 
Zweifel  den  Ausbruch  der  Krankheit  veranlassen,  und  zwar  ist  es  be- 
sonders die  ungenügende  und  unzweckmäXsige  Ernährung,  welche  bei 
den  Angehörigen  der  niederen  Stände,  zumal  den  Frauen,  einen  wichtigen 
Faktor  bildet.  Aufserdem  ist  aber  auch  der  dauernde  Aufenthalt  in 
ungesunder  Luft,  ferner  allgemeine  Erschöpfung,  wie  das  Überstehen 
häufiger  Schwangerschaften,  langdanerndes  Stillen  etc.  in  der  Ätiologie 
hervorzuheben.  Neuerdings  ist  von  Gurt  in  u.  a.  beobachtet  worden, 
da£s  sich  unmittelbar  nach  einem  allgemeinen  Shok,  z.  B.  nach  schwerer 
Verletzung,  nach  Eisenbahnunglück  eine  progressive  pemiciöse  Anämie 
entwickeln  kann. 

In  den  höheren  Ständen  liegen  die  Schädigungen  häufig  mehr  auf 
dem  psychischen  Gebiete,  und  man  sieht  z.  B.  eine  so  schwere 
Anämie  gelegentlich  sich  bei  Frauen  entwickeln,  die  neben  intensiver 
geistiger  Arbeit  es  auch  körperlich  den  Männern  gleichzuthun  streben, 
sich  ohne  Rücksicht  auf  ihr  körperliches  Befinden,  z.  B.  auf  bestehende 
Menstruation,  Strapazen  zumuten,  welche  das  gewöhnliche  Mafs  weib- 
licher Leistungsfähigkeit  überschreiten. 

Eine  sichere  Erklärung  für  das  Zustandekommen  der  Anämie  im 
Gefolge  dieser  Schädlichkeiten,  welche  schon  von  Eichhorst  besonders 
hervorgehoben  wurden,  ist  auch  heut  noch  nicht  möglich.  Schon  oben 
(S.  165)  wurde  gezeigt,  dafs  eine  qualitativ  und  quantitativ  ungenügende 
Ernährung  einen  anämisierenden  Einflufs  ausübt,  und  es  ist  nicht  schwer 
zu  verstehen,  dafs  bei  jahrelanger  Schädigung  durch  Unterernährung 
schliefslich  ebenso  eine  Insufficienz  in  der  Blutbildung  eintritt,  wie  nach 
chronischen  kleinen  Blutungen,  zumal  wenn  grofse  Anforderungen  an 
die  Leistungsfähigkeit  des  Körpers  gestellt  werden. 

6.  Chroniselie  Giflwirkungen.  Viel  leichter  verständlich  ist  die 
Entstehung  perniciöser  Anämien  durch  lang  fortgesetzte,  tägliche  Auf- 
nahme kleiner,  die  Blutkörperchen  zerstörender  Giflmengen  durch  die 
Atmnngs-  oder  Verdauungs wege ,  wobei  sich  in  derselben  Weise  eine 
perniciöse  Anämie  entwickeln  kann  wie  bei  den  geschilderten  Auto- 
Intoxikationen vom  Darme.  Es  tritt  auch  hier  bei  solchen  Individuen, 
welche  eine  herabgesetzte  Widerstandsfähigkeit  des  Blutes  resp.  mangelnde 
Regenerationsfähigkeit  auf  weisen ,  eine  Unterbilanz  in  der  Blutbildung 
auf,  infolge  der  unablässig  zu  Grunde  gehenden  Zellen  und  des  mangel- 
haften Wiederersatzes  derselben,  so  dafs  das  Defizit  in  der  Zirkulation 
allmählich  immer  gröfser  wird  und  schliefslich  diejenige  fehlerhafte 
Richtung  in  der  Blutbildung  auftritt,  welche  wir  als  hauptsächliches 
Charakteristikum  der  pemiciösen  Anämie  ansehen  müssen. 

Von  solchen  Giften  erscheinen  mir  in  praktischer  Beziehung  am 
wichtigsten  zu  sein  das  Kohlenoxyd,  welches  z.  B.  bei  Plätterinnen 
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jahrelang  entweder  durch  die  fortwährend  wechselnde  Erhitzung  der 
Pl&ttbolzen  im  Eohlenfeuer  oder  durch  die  Anwendung  von  Gas  bei 
der  Erhitzung  der  Plätteisen  zur  Wirkung  gelangt  und  bei  disponierten 
Individuen  dadurch  besonders  schädigend  wirkt,  dals  häufig  in  den  Plätt- 
stuben eine  durchaus  ungenügende  Ventilation  herrscht 

Von  anderen  Giften  kommen  wahrscheinlich  das  Blei  und  viel- 
leicht auch  Arsenik  in  Frage,  von  denen  das  erstere  aufserordentlich 
häufig  als  gewerbliches  Gift  in  zahllosen  Betrieben  und  Beschäftigungen 
aufgenommen  wird. 

Die  Therapie. 

Die  therapeutischen  Maisnahmen  bei  der  pemiciösen  Anämie  müssen 
von  dem  Gedanken  ausgehen,  welcher  in  den  vorangehenden  Kapiteln 
entwickelt  worden  ist,  dafs  die  progressive  perniciöse  Anämie 
keine  selbständige  Erkrankung  des  Blutes  und  nur  sehr  sel- 
ten der  blutbildenden  Apparate  ist,  sondern  dafs  sie  sich  bei 
disponierten  Individuen  fast  stets  durch  chronisch  einwir- 
kende Schädlichkeiten,  zumeist  Giftstoffe,  entwickelt  und 
dafs  sie  durch  eine  eigenartige  Hartnäckigkeit  in  der  fehlerhaften  Blat- 
zellenbilduDg  ausgezeichnet  ist,  welche  selbst  dann  noch  fortbesteht, 
wenn  die  anämisierende  Ursache  längst  beseitigt  ist. 

Wir  werden  uns  demnach  klar  darüber  sein  müssen,  dafs  eine 
Therapie,  welche  lediglich  auf  die  Verbesserung  der  Blut- 
mischung gerichtet  ist,  von  vornherein  gar  keinen  Erfolg 
verspricht,  da  diese  Blutverschlechterung  lediglich  eine  Folgeerschei- 
nung des  krankmachenden  Prozesses  ist,  wenn  sie  auch  die  am  meisten 
im  Vordergrunde  stehende  ist,  denn  die  Blutmischung  ist  nicht  zu  ver- 
bessern, wenn  nicht  die  materia  peccans  vorher  beseitigt  wird. 

Es  muls  deshalb  als  erstes  Erfordernis  der  Therapie  ver- 
sucht werden,  die  schBdigende  Ursache  zu  erforschen  und  gegen 
sie  die  geeigneten  Malsregeln  zu  ergreifen ,  und  aus  diesem  meiner 
Ansicht  nach  wichtigsten  Punkte  der  ganzen  Therapie  ergiebt  sich  die 
von  mir  wiederholt  ausgesprochene  Forderung,  die  perniciösen  Anä- 
mien in  ätiologischer  Richtung  zu  trennen,  die  einzelnen  For- 
men nicht  nach  dem  ganz  unzulässigen  Kriterium  des  Blutbefiindes 
zusammenzufassen,  sondern  nach  ätiologischen  Gesichtspunkten  von  den 
bekannten  sekundären  Anämien  infolge  von  Karzinose,  Malaria,  Sepsis, 
Bothriocephalus  und  Anchylostomum  zu  unterscheiden  und  zu  erforschen, 
ob  im  gegebenen  Falle  Auto-Intoxikationen,  chronische  Blutungen,  In- 
suffizienz des  Knochenmarkes  oder  äulsere  Giftwirkungen  das  Leiden 
verursacht  haben. 
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Gerade  das  Bestreben,  diese  Krankheit  von  der  Seite  der  Blut- 
verändening  aufzufassen  und  auf  dieses  Hauptsymptom  hin  die  Therapie 
einzurichten,  hat  meiner  Ansicht  nach  zu  den  vielen  therapeutischen 
Mifserfolgen  geführt,  über  welche  besonders  die  älteren  Autoren,  aber 
auch  die  Berichte  aus  der  neuesten  Zeit  noch  immer  wieder  klagen, 
und  es  mufs  auf  das  dringendste  hervorgehoben  werden,  dal's  die  Anam- 
nese, die  sorgfältige  Ermittlung  aller  schädigenden  Momente,  die  erste 
und  wichtigste  Grundbedingung  für  die  Einleitung  einer  rationellen 
Therapie  ist.  Erst  wenn  wir  einen  möglichst  vollen  Einblick  in  die 
Bedingungen  gethan  haben,  unter  denen  sich  die  Krankheit  entwickelt 
hat,  können  wir  einem  weiteren  Fortschreiten  derselben  entgegentreten 
und  eine  Änderung  der  fehlerhaften  Blutmischung  erzielen. 

Diese  an  und  für  sich  ziemlich  selbstverständliche  Forderung  stöfst 
aber  in  praxi  auf  ganz  erhebliche  Schwierigkeiten,  denn  erstens  gehört 
eine  sehr  sorgfältige  Vertiefung  in  die  E^rankengeschichten  dieser  Patienten 
dazu,  welche  durch  die  Apathie  der  Kranken  selbst  häufig  erschwert 
wird,  und  zweitens  stolsen  wir  bei  dem  Bemühen,  die  ursächlichen 
Schädlichkeiten  zu  beseitigen,  meist  auf  dieselben  grofsen  Schwierig- 
keiten, welche  uns  bei  der  Therapie  anderer  chronischer  Krankheiten 
z.  B.  auf  dem  Gebiete  der  Nervenkrankheiten  entgegentreten.  So 
schwierig  es  z.  B.  in  der  Praxis  ist,  eine  schwere  Hysterie,  welche  sich 
durch  unablässige  schädliche  Einwirkungen  auf  das  Nervensystem  in- 
folge familiärer  Milsstände  entwickelt  hat,  wirklich  zur  Heilung  zu 
bringen,  sofern  sich  nicht  die  schädigenden  Momente  im  Familienleben 
beseitigen  lassen,  so  schwierig  ist  es  naturgemäfs,  eine  perniciöse  Anämie, 
die  z.  B.  infolge  von  Auto-Intoxikation  auf  der  Basis  dauernder,  unzweck- 
mäfsiger  Ernährung  entstanden  ist,  zu  heilen,  wenn  der  Kranke  in- 
derselben  Umgebung  bleibt,  und  ich  halte  von  vornherein  die 
Therapie  gerade  dieser  intestinalen  Formen  der  perniciösen 
Anämie  in  den  Familien  der  niederen  Stände  für  ganz  unmög- 
lich durchführbar  und  auch  selbst  in  den  besser  situierten  Ständen 
nur  mit  grofsen  Schwierigkeiten  auszuführen. 

Gerade  diese  Kranken  gehören  unzweifelhaft  in  eine  stationäre 
Krankenhausbehaudlung,  denn  es  gehört,  wie  ich  aus  eigener  Er- 
fahrung wiederholt  bestätigt  gefunden  habe,  die  grölste  Sorgsamkeit 
einer  in  der  Ernährungstherapie  geschulten  Krankenpflegerin  einerseits 
und  eine  gute  Krankenküche  andererseits  dazu,  um  mit  Erfolg  diese 
schweren  anämischen  Zustände  zu  bekämpfen. 

Die  erste  Bedingung  bei  der  Therapie  ist  also  die,  den  Kranken 
in  allgemein  günstige  hygienische  Verhältnisse  zu  bringen  und 
die  zweite,  ihn  in  der  ganzen  ersten  Behandlungszeit  absolute  KSrper- 
rahe  im  Bette  innehalten  zu  lassen.    So  einfach  anscheinend  diese 
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Forderung  ist,  so  häufig  wird  in  praxi  unzweifelhaft  hiergegen  gefehlt 
Oft  wird  den  blassen  Patienten,  resp.  Patientinnen  geraten,  sich  in  der 
frischen  Luft  zu  tummeln,  Rad  zu  fahren  u.  s.  w.,  obwohl  die  Kranken 
nur  mit  gröfster  geistiger  Anstrengung  dieser  Forderung  nachkommen 
können,  während  sie  sich  in  vollkommener  Ruhelage  verhältnismäfsig 
viel  wohler  fühlen.  Es  ist  demnach,  da  jede  körperliche  Anstrengung 
erhöhte  Anforderungen  an  den  ganzen  Stoffwechsel  und  ^uch 
an  die  Thätigkeit  des  Blutes  stellt,  eine  derartige  Bewegung 
im  Freien  durchaus  irrationell,  vielmehr,  wie  gesagt,  die 
Bettruhe  in  der  ganzen  ersten  Periode  der  Krankheit  prin- 
zipiell festzuhalten.  Dafs  dabei  für  reichliche  Zufuhr  frischer  Luft 
zu  sorgen  ist,  die  Kranken  eventuell  im  Fahrstuhl  auf  den  Balkon  oder 
sonst  ins  Freie  gefahren  werden  können,  ist  selbstverständlich;  doch 
giebt  es  Patienten,  welche  auf  der  Höhe  der  Erkrankung  derartig 
geschwächt  und  empfindlich  sind,  dals  ihnen  selbst  eine  leichte  Luft* 
bewegung  im  geschützten  Garten  und  eine  stärkere  Belichtung,  wie 
sie  im  Freien  gegenüber  der  Stube  stattfindet,  unangenehm  ist 

In  zweiter  Linie  mufs  es  sich  darum  handeln,  die  an&mi- 
sierende  Schädlichkeit  aus  dem  Körper  möglichst  sicher  und 
dauernd  zu  entfernen,  und  dies  hat  bei  denjenigen  Fällen,  in  wel- 
chen eine  Auto-Intoxikation  vom  Darme  aus  vorliegt,  darin  zu  bestehen, 
dafs  einei*8eits  durch  Entleerung  des  Magen-Darm-Kanales  der 
Stagnation  von  Giftstoffen  entgegengewirkt  wird,  andererseits  durch 
geeignete  Mittel,  besonders  aber  durch  eine  zweckmäfsige  Ernährung 
eine  Neubildung  dieser  Giftstoffe  nach  Möglichkeit  verhindert  wird. 

Zuerst  wurde  von  dem  Schweizer  Arzte  Sandoz  nachgewiesen, 
dafs  Spülungen  des  Magen-Darm-Kanales  von  bester  Wirkung 
bei  der  Behandlung  pemiciöser  Anämien  seien,  eine  Ansicht,  welche 
ich  auf  Grund  eigener  Erfahrungen  nur  bestätigen  kann.  Es  ist  unter 
allen  Umständen  das  rationellste,  die  Behandlung  dieser  Kranken  da- 
mit zu  beginnen,  dafs  täglich  einmal  der  Magen  und  ebenso  der 
Darm,  letzterer  unter  möglichst  weit  hinaufgehender  Ein- 
führung eines  weichen  Darmrohres  gründlich  gespült  werden, 
wofür  einfach  laues  Wasser  mit  einem  Kochsalzzusatz  am  zweckmä&ig- 
sten  ist.  Diese  Spülungen  sind  unzweifelhaft  der  Anwendung  von  Ab- 
führmitteln bei  weitem  vorzuziehen,  weil  sie  erstens  am  sichersten  wir- 
ken und  zweitens  bei  den  hochgradig  entkräfteten  Kranken  verhältnis- 
mäfsig am  schonendsten  die  Entleerung  und  Säuberung  des  intestinalen 
Tractus  besorgen.  Diese  Spülungen  geschehen  in  der  ersten  Zeit  täg- 
lich, später  mit  ein-  bis  mehrtägigen  Pausen  und  werden  ausgesetzt, 
sobald  die  Zeichen  der  intestinalen  Intoxikation  aufgehört  haben. 

Zur  Unterstützung  dieser  Mafsnahmen  kann  man  auch  den  inner- 
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liehen  Gebrauch  von  sogenannten  Darm-Antisepticis  heranziehen, 
wobei  aber  die  stark  abfahrenden  Mittel,  wie  Galomel  za  vermeiden 
sind.  Man  kann  zu  diesem  Zwecke  Menthol,  Kreosot,  Resaldol,  Salol 
geben;  indessen  mafs  man  sich  immer  bewofst  bleiben,  dafs  die  Wir- 
kung dieser  Mittel  zum  Teil  nur  lokal  begrenzt,  zum  Teil  nur  zweifel- 
haft ist,  dafs  keines  von  ihnen  ganz  indifferent  f&r  den  sehr  geschwächten 
Organismus  ist  und  dafs  sie  daher  nicht  im  Stande  sind,  die  einfachen 
Spülungen  zu  ersetzen. 

Viel  wichtiger  als  diese  Medikamente  ist  die  Regelung  der  Er- 
nBhrung,  welche  im  Beginne  der  Erkrankung  stets  auf  grofse  Schwie- 
rigkeiten stöfst,  da  die  Kranken  meist  nicht  nur  appetitlos  sind,  son- 
dern direkt  Widerwillen  gegen  die  Ernährung  äufsern  und  bei  ihrer 
allgemeinen  Apathie  und  Kraftlosigkeit  einer  ununterbrochenen  Über- 
wachung bedürfen,  so  dafs  es  anfänglich  unumgänglich  ist,  sie  von  ge- 
schultem Personal  speisen  zu  lassen. 

Bei  dem  Fehlen  der  Salzsäure  im  Mageninhalte  empfiehlt  es 
sich,  zu  jeder  Mahlzeit  einige  Tropfen  Salzsäure  geben  zu  lassen,  ferner 
sind  Bitter-Tinkturen  und  kleine  Quantitäten  englischen  Porterbieres 
als  appetitanregende  Mittel  sehr  zweckmäfsig. 

Die  Ernährung  selbst  mufs  mit  leichtest  verdaulichen  Nahrungs- 
mitteln derartig  erfolgen,  dafs  häufig  kleine  Mengen  derselben  gereicht 
werden  und  zwar  nicht  nur  Eiweifsstoffe,  da  ja  ein  besonderes  Defizit 
im  Eiweifsstoffwechsel  dieser  Kranken  gar  nicht  besteht  und  da  ein 
Zuviel  von  diesen  Stoffen  lediglich  eine  Steigerung  der  Eiweifsfäulnis 
im  Darme  hervorrufen  würde.  Es  ist  vielmehr  auf  die  Beigabe  von 
Gemüse  ein  besonderes  Gewicht  zu  legen. 

Es  empfiehlt  sich  nicht,  diesen  Kranken  grofse  Mengen  von  Milch 
beizubringen,  da  die  grofsen  Flüssigkeitsquanta  leicht  zu  einer  sehr 
unerwünschten  Dilatation  der  an  und  für  sich  sehr  schlaffen  Magen- 
wände führen  können,  sondern  es  empfiehlt  sich,  neben  kleinen  Quan- 
titäten von  Milch  und  Fleischbrühe,  die  mit  Mehl  und  Ei  abgezogen 
sind,  fein  geschabtes  Fleisch,  auch  Fleischgel6e  mit  Pur6  von  grünen 
Gemüsen,  Schoten,  Bohnen,  Spinat,  ferner  Garotten  und  auch  Kartoffeln 
zu  geben  und  für  möglichst  grofse  Abwechselung  zu  sorgen.  Dazwischen 
sind  geröstete  Weifsbrotschnitten  als  Appetitbrötchen  mit  Kaviar,  Sar- 
dellen-Butter und  ähnlichen  Appetit  anregenden  Delikatessen  zu  reichen. 
Auch  kleine  Mengen  süfser  Mehlspeisen  sind  zweckmäfsig.  Als  Ge- 
tränke können  kleine  Mengen  eines  Nährstoff  reichen  Bieres,  wie 
Malzbier,  Braunschweiger  Mumme  und  dergleichen  gegeben  werden. 

Ernährende  Klystiere  sind  im  Anfange  bei  vielen  dieser  Kran- 
ken dringend  geboten. 
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Diese  Ernährung  erfordert  eine  grofse  Sorgfalt  and  Geduld  von 
seilen  des  Pflegepersonals,  und  es  ist  ohne  weiteres  klar,  dals  sie  in 
der  Hauspraxis  bei  den  minder  bemittelten  Ständen  überhaupt  nicht 
durchgeführt  werden  kann.  Wenn  es  nicht  gelingt,  durch  eine  sorg- 
fältige Ernährung  die  Kräfte  zu  heben,  so  ist  auch  von  einer  medi- 
kamentösen Behandlung  kaum  ein  Erfolg  zu  erwarten,  und  es  empfiehlt 
sich,  nicht  eher  solche  Mittel  anzuwenden,  welche  auf  die 
Beschaffenheit  des  Blutes  selbst  einwirken  sollen,  als  eine 
deutliche  Hebung  der  schwer  gesunkenen  Körperkräfte  nach- 
weisbar ist.  Allenfalls  können  in  dieser  ersten  Periode  der  Therapie 
gegen  fieberhafte  Temperatursteigerungen  kleine  Dosen  von  Chinin  ge* 
geben  werden,  welche,  zu  etwa  0,25  zweimal  am  Tage  gegeben,  häufig 
einen  sehr  deutlichen  Einflufs  auf  die  Temperatur  ausüben.  Ebenso 
haben  sich  kleine  Dosen  Aspirin  (0,5)  drei-  bis  viermal  am  Tage  für 
diesen  Zweck  als  günstig  erwiesen. 

Hat  man  in  dieser  Weise  mit  Magen-Darm-Spülungen,  geeigneter 
Pflege  und  Diätetik  zwei  bis  drei  Wochen  lang  diese  Therapie  fortgeführt, 
und  ist  der  Krankheitsfall  ein  solcher,  bei  welchem  die  Blut-Destruktion 
und  sonstigen  Organveränderungen  noch  nicht  zu  weit  fortgeschritten 
sind,  so  machen  sich  folgende  Zeichen  in  der  Besserung  bemerkbar. 
Zunächst  fühlen  die  Kranken  sich  subjektiv  kräftiger,  die  Apathie  wird 
geringer,  der  Appetit  reger,  die  ganze  Stimmung  eine  bessere.  Objektiv 
läfst  sich  bei  Körperwägungen  in  der  ersten  Woche  häufig  eine 
Abnahme  des  Körpergewichtes  konstatieren,  die  auf  das  Schwin- 
den ödematöser  Schwellungen  zurückzuführen  ist.  Dann  aber  hebt  sich 
das  Körpergewicht  infolge  der  günstigeren  Ernährung  in  stetiger  Weise, 
wobei  man  berücksichtigen  mufs,  dafs  die  Kranken  infolge  der  häufig 
seit  Monaten  bestehenden  Appetitlosigkeit  in  einem  verhältnismäüsig 
sehr  schlecht  genährten  Zustande  in  die  Behandlung  treten. 

Auf  diese  Thatsache  ist  ein  Phänomen  zurückzufahren,  welches 
ich  bei  der  Untersuchung  des  Blutes  in  jedem  einzelnen  Falle  beobachtet 
habe,  dafs  nämlich  in  diesen  ersten  Stadien  der  Behandlang  trotz 
der  Zunahme  des  Körpergewichtes  und  trotz  der  allgemeinen 
Besserung  des  Befindens  bei  den  laufend  fortgeführten  Unter- 
suchungen des  Blutes  eine  Zunahme  des  Wassergehaltes,  also 
eine  noch  stärkere  Verdünnung  des  Blutes  eintritt,  als  beider 
Aufnahme  vorhanden  war,  eine  Erscheinung,  die  mich  anfünglich  bäafig 
za  prognostiscii  ungünstigen  Schlüssen  verleitet  hat,  die  indes  ledig- 
lich darauf  zurückzuführen  ist,  dals  infolge  der  Verbesserung  der  Nah- 
rungsaufnahme gröfsere  Mengen  von  Flüssigkeit  in  die  Zirkulation 
gelangen,  so  dafs  das  Blut  verdünnt  wird.  An  den  Zellen  selbst  lassen 
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sich  in  diesen  ersten  Stadien  meist  noch  keine  deutlichen  Veränderungen 
nachweisen. 

Sehr  wichtig  ist  das  Verhalten  des  Urins,  dessen  Quantität 
täglich  gemessen  werden  mufs,  denn  wir  haben  an  der  wachsenden 
Menge  des  Urins  den  deutlichsten  objektiven  Mafsstab  für  die  gestei- 
gerte Nahrungsaufnahme;  aufserdem  muXs  die  Indikanausscheidung 
kontrolliert  werden,  und  bei  den  günstig  verlaufenden  Fällen  pflegt 
unter  dem  geschilderten  Regime  diese  Ausscheidung  in  der  zweiten 
bis  dritten  Woche  zu  schwinden. 

Wenn  die  Besserung  bis  zu  diesem  Grade  fortgeschritten  ist,  tritt 
die  Aufgabe  heran,  auf  die  Bintmlsehung  selbst  direkt  einzu- 
wirken, und  es  wirft  sich  alsdann  die  Frage  auf,  welches  von  den 
bekannten  blutverbessernden  Mitteln  hier  am  Platze  ist.  Das  Elsen, 
welches  bei  der  Chlorose  seit  alters  mit  gutem  Erfolge  angewandt  wird, 
ist  schon  von  Eichhorst  als  unzweckmäfsig  bei  der  perniciösen  Anä- 
mie bezeichnet  worden,  eine  Ansicht,  die  von  verschiedenen  Seiten  be- 
stätigt wurde.  Es  ist  von  vornherein  unwahrscheinlich,  dafs  der  Or- 
ganismus dieser  Kranken  am  Eisen  Mangel  leidet,  denn  wir  haben  ja 
gesehen,  dafs  sich  reichliche  Eisendepots  infolge  der  vermehrten  Blut- 
degeneration in  der  Leber  dieser  Kranken  finden,  und  andererseits  haben 
die  neueren  Arbeiten  über  das  Wesen  der  Eisenwirkung  im  Organis- 
mus ergeben,  dafs  weniger  eine  Neubildung  von  Zellen  im  Enochen- 
marke  als  vielmehr  eine  Verbesserung  des  Hämoglobingehaltes  durch 
das  Eisen  bedingt  wird,  und  es  ist  fraglich,  ob  diese  Wirkung  bei  den 
eigenartigen  Verhältnissen  der  perniciösen  Anämie,  bei  der  das  Knochen- 
mark schon  an  und  für  sich  im  Zustande  lebhafter  regenerativer  Thä- 
tigkeit  begriffen  ist,  am  Platze  ist. 

So  viel  glaube  ich  nach  eigenen  Beobachtungen  sagen  zu  können, 
dafs  die  Eisentherapie  in  der  ersten  Zeit  der  Behandlung  eher  kon- 
traindi ziert  ist,  da  sie  bei  der  geringen  Leistungsfähigkeit  der  Ver- 
dauungsorgane geeignet  ist,  den  Appetit  zu  verringern,  also  gerade  der 
oben  entwickelten  Indikation  entgegenwirkt. 

Dagegen  kommen  leicht  verdauliche  Eisenpräparate  in  der  Rekon- 
valescenz  in  Frage  und  vielleicht  auch  bei  denjenigen  selteneren  Fällen, 
bei  welchen  das  völlige  Fehlen  kernhaltiger  roter  Blutkörperchen  in 
der  Zirkulation  auf  eine  mangelhafte  regenerative  Thätigkeit  im  Knochen- 
marke hindeutet,  bei  der  also  die  direkte  Veranlassung  vorliegt,  einen 
Reiz  auf  das  Knochenmark  auszuüben. 

Als  das  sicherste  Mittel  zur  Verbesserung  der  Blutbeschaffenheit 
hat  sich  nach  allen  Mitteilungen  bei  diesen  Krankheiten  das  Arsen 
am  besten  bewährt.  Indessen  möchte  ich  ausdrücklich  hervorheben, 
dals  das  Arsen  nicht  etwa  als  ein  Spezifikum  für  perniciöse  Anämie 
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anzusprechen  ist,  sondern  nui*  auf  der  Basis  der  sorgffältigsten  diäteti- 
schen Therapie  einen  günstigen  Erfolg  verspricht. 

Über  die  Wirkungsweise  des  Arsens  bei  diesen  Anämien  lassen 
sich  einstweilen  noch  keine  Theorien  aufstellen,  denn,  wie  noch  Lieb- 
reich vor  kurzem  betonte,  ist  diese  Wirksamkeit  aus  den  experimen- 
tellen Versuchen  bisher  nicht  zu  erklären,  vielmehr  sind  wir  einst- 
weilen noch  darauf  angewiesen,  uns  mit  den  empirisch  festgelegten 
Thatsachen  bei  der  Arsenwirkung,  die  auf  so  differenten  Gebieten  wie 
bei  Nerven-,  Haut-,  Stoffwechsel-  und  Blutkrankheiten  ihre  Triumphe 
feiert,  zu  begnügen. 

Es  empfiehlt  sich,  bei  unseren  Kranken  das  Arsen  subcutan 
anzuwenden,  um  die  Verdauung  möglichst  wenig  zu  beeinflussen, 
und  ich  kann  aus  längerer  Erfahrung  diejenige  Modifikation  der  Arsen- 
iqjektion  empfehlen,  welche  von  v.  Ziemssen  angegeben  ist.  Dieselbe 
besteht  darin,  dafs  1  g  reiner  arseniger  Säure  in  5  ccm  Normal-Natron- 
lauge unter  Kochen  gelöst,  mit  destilliertem  Wasser  auf  100  ccm  auf- 
gefüllt und  darauf  filtriert  wird,  so  dafs  eine  einprozentige  Lösung  von 
Natron  arsenicosum  entsteht.  Hieivon  beginnt  man  mit  Einspritzungen 
von  ^/lo  ccm,  also  einer  Dosis  von  1  mg  acidum  arsenicosum  und  steigt 
allmählich  bis  zu  1—2  cg.  Die  Injektionen  sind  ziemlich  schmerzlos 
und  werden  sehr  gut  vertragen. 

Von  sonstigen  Medikamenten  ist  noch  das  Jod  zu  erwähnen, 
welches  in  solchen  Fällen,  wo  eine  luetische  Grundlage  des  Leidens 
anzunehmen  ist,  am  Platze  ist.  Dagegen  lassen  sich  durch  Phosphor, 
Mangan  und  andere  für  diese  Zustände  von  Blutarmut  empfohlene 
Mittel  ebenso  wenig  günstige  Erfolge  erreichen,  wie  von  dem  neuer- 
dings entsprechend  der  organotherapeutischen  Sichtung  empfohlenen 
Knochenmark.  Letzteres  ist  zum  Teil  roh,  zum  Teil  in  präpariertem 
Zustande  von  verschiedenen  Seiten  bei  dieser  Krankheit  versucht  worden, 
doch  anscheinend  nirgends  mit  günstigem  Erfolge,  eine  Erfahrung,  die 
ich  selbst  bestätigen  kann. 

Sauerstoffinhaiatlonen  sind  bei  einem  Kranken  von  Küster 
mit  günstigem  Erfolge  angewandt  worden. 

Bluttransfaslonen  sind  für  Kranke  in  den  extremen  Stadien 
der  perniciösen  Anämie  gegen  den  Gollaps  ausgeführt  worden  und 
können,  wie  z.  B.  Beobachtungen  von  Quincke  und  Ewald  zeigen, 
unter  Umständen  einen  vorübergehenden  Erfolg  haben.  Eine  definitive 
Heilung  pflegt  bei  diesen  Kranken  wegen  zu  weit  fortgeschrittener 
Anämie  ausgeschlossen  zu  sein.  Von  vornherein  könnte  es  rationell 
ei*scheinen,  die  Bluttransfusionen  schon  in  früheren,  also  noch  nicht 
ganz  verzweifelten  Fällen  als  Unterstützungsmittel  der  sonstigen  Thera- 
pie anzuwenden,  da  man  sich  von  denselben  einen  direkten  Beiz  auf 
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die  Blutbildung  im  Enochenmarke  versprechen  darf.  Indessen  ist  doch 
zu  bedenken,  dafs  die  Transfusion  eines  gesunden  menschlichen  Blutes 
gerade  bei  solchen  schweren  Anämien  Gefahren  mit  sich  bringt,  welche 
verhängnisvoll  werden  können.  Es  ist  nämlich  zu  berücksichtigen,  dafs 
das  isotonische  Verhalten  des  gesunden  Blutes  aller  Wahrscheinlichkeit 
nach  ein  anderes  ist  als  das  des  perniciös  anämischen,  dafs  daher 
die  Transfusion  des  ersteren  sehr  leicht  zu  einer  Alteration  und  Zerfall 
von  Blutzellen  in  der  Zirkulation  des  anämischen  fuhren  kann,  und 
dafs  auch  durch  Erhöhung  des  Blutdruckes  infolge  der  Transfusion 
die  bei  den  Anämischen  bestehenden  Erkrankungen  der  feinsten  Gefäfse 
Gefahren  mit  sich  bringen,  die  wir  in  ihrer  Tragweite  nicht  zu  be- 
urteilen vermögen.  Ich  habe  mich  aus  diesen  Gründen  bisher  zur  Aus- 
führung der  Transfusion  bei  diesen  Kranken  nicht  entschliefsen  können. 

Bei  fortschreitender  Besserung  ist  es  zweckmäfsig,  den  Stoff- 
wechsel durch  Massage,  leichte  hydrotherapeutische  Prozeduren 
und  später  durch  Gymnastik  anzuregen,  die  Zirkulation  zu  verbessern 
und  dadurch  den  Kräftezustand  zu  heben. 

Allmählich  müssen  die  Kranken  an  eine  schwerere  Kost  gewöhnt 
werden,  wobei  naturgemäfs  vorsichtig  vorgegangen  werden  mu£s.  Bei 
dauerndem  Salzsäuremangel  im  Magen  sind  dauernde  Gaben  von  Salz- 
säure zu  den  Mahlzeiten  notwendig. 


Sobald  es  sich  um  solche  Anämien  handelt,  welche  durch  chro- 
nische Blutungen  entstanden  sind,  wird  naturgemäfs  die  erste  Aufgabe 
sein,  die  Blutungen  zu  beseitigen.  Da  es  sich  sehr  häufig  um  kleine 
dauernde  Blutungen  de^s  Magens  handelt,  so  empfehlen  sich  hierfür 
mehrmalige  Gaben  von  Liquor  ferri  sesquichlorati  (3 — 5  Tropfen  in 
einem  Glas  Wasser)  neben  schleimiger  Suppendiät,  während  gynäkolo- 
gische chronische  Blutungen  durch  lokale  Therapie  geheilt  werden  müssen. 

Nachdem  dieser  wichtigen  Indikation,  die  Grundlage  des  Leidens 
zu  beseitigen,  genügt  ist,  bleibt  die  Aufgabe  der  Therapie  wieder  die- 
selbe wie  bei  den  intestinalen  Formen,  d.  h.  die  fehlerhaften  Blutbil- 
dungen müssen  durch  das  geschilderte  diätische  und  medikamentöse 
Regime  beseitigt  werden,  wobei  zu  berücksichtigen  ist,  dafs  auch  bei 
diesen  Formen  der  perniciösen  Anämie  aller  Wahrscheinlichkeit  nach 
Atrophien  der  Drüsen  des  Verdauungstraktus  auftreten,  so  dafs  auch 
hier  den  Veränderungen  im  Magen-Darmkanal  die  gröfste  Aufmerksam- 
keit zu  widmen  ist. 

Der  Krankheltsverlauf. 

Der  Krankheitsverlauf  gestaltet  sich  in  den  günstig  verlaufenden 
Fällen,  welche  noch  in  einem  solchen  Stadium  der  Krankheit  in  die 
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BehandluDg  kommen,  wo  eine  Wiederherstellung  möglich  ist,  d.  h. 
die  Blutveränderungen  und  Degenerationen  der  inneren  Organe  noch 
nicht  derartig  weit  fortgeschritten  sind,  dafs  der  Tod  anansbleiblich 
ist,  derartig,  dafs  zunächst  das  subjektive  Befinden  sich  bessert,  die 
Kranken  sich  kräftiger  fühlen,  der  Appetit  wiederkehrt,  die  Verdaunng 
sich  bessert,  die  Urinmenge  entsprechend  der  erhöhten  Nahrungs- 
aufnahme steigt  und,  wie  schon  erwähnt,  die  Indikanausscheidung  zu- 
ruckgeht.  Nachdem  die  anfangs  vorhandenen  Ödeme  geschwunden  sind, 
bieten  die  Bestimmungen  des  Körpergewichtes  einen  guten  Anhalte- 
punkt  für  die  Besserung  des  Allgemeinbefindens.  Die  Blutbefunde  da- 
gegen ändern  sich  meistens  in  den  ei*sten  Wochen  der  Krankheit  so 
gut  wie  gar  nicht  und  erst  allmählich  bei  deutlicher  fortschreitender 
allgemeiner  Bekonvalescenz  treten  Veränderungen  derartig  auf,  dals  die 
degenerativen  Erscheinungen,  besonders  die  Poikilocyten  und  die  kömige 
Degeneration  schwinden  und  die  normalen  Formen  mehr  in  den  Vorder- 
grund treten,  während  die  polychromatophilen  Zellen  noch  lange  be- 
stehen bleiben.  In  manchen  dieser  Fälle  finden  sich  kernhaltige  Zellen 
normaler  Gröfse  in  den  ganzen  ersten  Wochen  des  Krankheitsverlaofes. 
Indessen  habe  ich  auch  günstig  verlaufende  Fälle  gesehen,  bei  welchen 
diese  Produkte  stärkerer  regenerativer  Thätigkeit  des  Knochenmarkes 
so  gut  wie  gar  nicht  vorhanden  waren. 

Auch  das  Verhalten  der  Leukocyten  ist  zu  berücksichtigen, 
da  auf  der  Höhe  der  Erkrankung  und  bei  den  ungünstig  verlaufenden 
Fällen  eine  Verringerung  der  Leukocyten  vorhanden  zu  sein  pflegt, 
während  sie  in  der  Bekonvalescenz  in  stärkerer  Zahl  auftreten  und 
manchmal  eine  erhebliche  Leukocytose  den  Beginn  der  Besserung  ein- 
leiten kann,  wie  von  Noorden  beobachtet  hat. 

Immer  ist  daran  festzuhalten,  dafs  diese  Blutbefunde  in  der  ersten 
Zeit  der  Behandlung  mit  Vorsicht  aufzufassen  sind.  Denn  wie  trüge- 
risch die  exakten  Zählungen  und  Messungen  sein  können,  zeigt  die  er- 
wähnte Thatsache,  dafs  durchgehends  in  der  ersten  Behandlungszeit 
das  Blut  infolge  der  vermehrten  Nahrungs-  und  Flüssigkeitsaufnahme 
eine  Verdünnung,  d.  h.  eine  Zunahme  des  Wassergehaltes  zeigt. 

Bei  fortschreitender  Besserung  nimmt  die  Trockensubstanz  im 
Blute  und  das  spezifische  Gewicht  dauernd  zu,  die  pathologischen  Zell- 
formen schwinden  mehr  und  mehr,  und  es  besteht  schliefslich  ein  nach 
jeder  Richtung  völlig  normaler  Blutbefund.  * 


BfiekfBIle. 


Diese  Schilderung  des  Krankheitsverlaufes   würde  aber  unvoll- 
ständig sein,  wenn  man  nicht  eines  Vorkommnisses  gedächte,  welches 
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bei  der  ganzen  Beurteilung  der  Krankheit  eine  vsichtige  Rolle  spielt. 
Es  handelt  sich  um  die  Rückfälle  der  Krankheit,  welche  nach 
manchen  Autoren  so  häufig  vorkommen,  dafs  sie  eine  wirkliche  Heilung 
der  Krankheit  überhaupt  in  Abrede  stellen  und  nur  von  Intermissionen 
sprechen,  die  zeitweise  den  perniciös  anämischen  Krankheitsverlauf 
unterbrechen.  Thatsächlich  kommen  Rezidive  leicht  vor.  Wenn  man 
indessen  ihrer  Entstehung  nachforscht,  so  findet  man,  dafs  sie  dann 
auftreten,  wenn  die  Kranken  nach  der  Beseitigung  ihrer 
schweren  Blutveränderungen  in  kurzer  Frist  wieder  zu  den- 
selben Schädlichkeiten  zurückkehren,  durch  welche  die  Krank- 
heit entstanden  war.  Sie  trifft  ganz  besonders  für  diejenigen  Fälle 
zu,  bei  welchen  durch  unzweckmäfsige  Ernährung  und  durch  Ver- 
dauungsstörungen die  Krankheit  veranlalst  war,  und  man  sieht,  dafs, 
wenn  diese  Menschen  nach  erfolgter  Besserung  wieder  zu  ihrer  unge- 
nügenden, schwer  verdaulichen  Kost  zurückkehren,  wenn  sie  sich 
wiederum  dabei  starken  körperlichen  Strapazen  aussetzen  müssen,  wenn 
sich  wieder  Störungen  in  der  Stuhlentleerung  entwickeln,  dafs  dann 
thatsächlich  in  kurzer  Frist  dasselbe  schwere  Krankheitsbild  entsteht 
wie  vorher. 

Ich  selbst  habe  ein  junges  Mädchen  mit  zweimaligem  Recidiv 
behandelt,  welches  sich  als  Nähterin  in  dürftigster  Weise  ernährte  und 
jedesmal  nach  dem  Verlassen  des  Krankenhauses  sich  durch  diesen  Mangel 
eine  erneute  Blutarmut  zuzog. 

Diese  Beobachtungen  sind  leicht  verständlich,  wenn  man  berück- 
sichtigt, dafs  einerseits  wieder  dieselben  Giftstoffe  wirksam  werden  wie 
zu  Beginn  des  gan^n  Leidens,  und  dafs  zweitens  nach  unserer  Ansicht 
überhaupt  eine  fehlerhafte  oder  mangelhafte  Bildung  der  Blutzellen 
vorhanden  ist,  welche  unmöglich  in  wenig  Monaten  vollständig  beseitigt 
sein  kann.  Man  mufs  vielmehr  die  Blutbildung  bei  diesen  Patienten 
ebenso  verändert  auffassen,  wie  etwa  die  Verbrennung  der  Kohlehydrate 
bei  dem  Diabetiker,  der  sofort  wieder  Zucker  im  Urin  ausscheidet, 
wenn  er  von  seinem  als  zweckmäfsig  erprobten  diätetischen  Regime  ab- 
weicht. Auch  die  Blutbildung  solcher  Personen,  welche  die 
Zeichen  der  perniciösen  Anämie  dargeboten  haben,  ist  noch 
für  lange  Zeit  ein  locus  minoris  resistentiae,  und  es  bedarf 
längerer  Zeit,  um  die  anomale  Richtung  der  Blutbildung  zum 
Schwinden  zu  bringen. 

So  sehen  wir  denn,  dafs  die  Recidive  besonders  der  Kranken  der 
niederen  Stände  wieder  auftreten,  wenn  die  Pflege  und  Ernährung  des 
Krankenhauses  aufhört  und  sie  in  ihre  gewohnte  Umgebung  zurück- 
kehren, Während  bei  den  Kranken  der  besseren  Stände,  wenigstens  so- 
weit meine  Beobachtung  reicht,  die  Recidive  viel  seltener  sind. 
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Hieraus  ergebt  sich  eine  wichtige  therapeutische  Pflicht,  welche 
darin  besteht,  dafs  die  Kranken  auch  nach  ihrem  Ausscheiden 
aus  der  Behandlung  zunächst  in  sorgfältiger  Weise  über  ihre 
Ernährung  und  über  das  Mals  der  zu  leistenden  körperlichen 
Arbeit  aufgeklärt  werden,  dafs  eventuell  ein  leichterer  Beruf  ge- 
wählt wird,  ganz  besonders  auch  ein  längerer  B^konvalescenzurlanb 
auf  dem  Lande  oder  in  sonstig  hygienisch  günstigen  Bedingungen 
(Ferienkolonien)  bewirkt  wird  und  dafs  von  Zeit  zu  Zeit  eine  Vor- 
stellung beim  Arzte  angeordnet  wird,  damit  ein  etwa  entstehendes 
Kecidiv  frühzeitig  erkannt  wird. 

Unter  diesen  Bedingungen,  welche  sich  selbst  in  einer  grölseren 
Stadt  nicht  so  schwer  erreichen  lassen,  kann  man  die  Kranken  vor 
der  Gefahr  der  Rückfälle  am  sichersten  schützen. 

Die  Prognose. 

Die  Prognose  dieser  schweren  Anämien  ist  heutzutage  nicht  mehr 
so  ungünstig  wie  in  früherer  Zeit,  wo  die  Statistiken  z.  B.  von  Biermer, 
Eichhorst  u.  a.  fast  nur  über  tödliche  Ausgänge  zu  berichten  wufsten. 
Naturgemäfs  sind  auch  heute  die  allzuweit  fortgeschrittenen  Fälle  dieser 
Krankheit  nicht  mehr  zu  heilen,  und  es  ergiebt  sich  daraus  die  Forderung, 
den  bösartigen  Charakter  dieser  Anämien  frühzeitig  zu  er- 
kennen, bevor  die  degenerativen  Veränderungen  an  den  Organen  bis  zu 
irreparabler  Höhe  gediehen  sind.  Nicht  selten  kommen  Kranke  mit  diesen 
schweren  Anämien  zur  Behandlung  in  die  Krankenhäuser,  bei  welchen 
8chon  seit  vielen  Monaten,  manchmal  sogar  Jahren,  die  auffälligen 
Zeichen  der  Blutarmut  bestanden,  und  welche  nunmehr  sub  finem  vitae, 
wenn  die  Kachexie,  die  Anämie  und  Ödeme  weit  vorgeschritten  sind,  zur 
Aufnahme  gelangen,  wobei  sich  von  vornherein  die  Aussichtslosigkeit 
jeder  Therapie  von  selbst  ergiebt. 

Die  Punkte,  auf  welche  bei  der  Untersuchung  hartnäckiger,  sich 
stets  verschlimmernder  Anämien  zu  achten  sind,  sind  im  Vorstehenden 
auseinandergesetzt,  und  ich  möchte  hier  nur  noch  einmal  darauf  hin- 
weisen, dafs  sich  der  maligne  Charakter  derselben  nicht  ausschliefslich 
durch  die  Blutuntersuchung  erkennen  läfst,  sondern  daXs  besonders  dem 
Verhalten  des  Verdauungsapparates,  der  Beschaffenheit  des  Urins  n. 
s.  w.  die  gi'öfste  Aufmerksamkeit  zuzuwenden  ist,  und  es  ergiebt  sich 
aus  allen  Erfahrungen,  dafs  die  Therapie  um  so  günstigere  Chancen 
findet,  je  weniger  fortgeschritten  die  Veränderungen  im  Blute  und  den 
sonstigen  Organen  sind. 

Aber  wenn  man  auch  von  den  völlig  hoffnungslosen  Fällen  ab- 
sieht, so  ist  auch  bei  den  sonstigen  schweren  Fällen  von  perniciöser 
Anämie  die  Prognose  niemals  bei  der  ersten  Untersuchung,  sondern  erst 
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nach  einiger  Zeit  mit  einiger  Wahrscheinlichkeit  zu  stellen,  und  wiederum 
ist  auch  jetzt  der  Blutbefund  keineswegs  ausschlaggebend,  sondern,  wie 
wir  schon  oben  sahen  ^  zeigt  im  Gegenteil  das  Blut  in  den  ersten 
Wochen  der  Behandlung  durchweg  eine  Zunahme  des  Wassergehaltes 
gegenüber  dem  Befunde  bei  der  Aufnahme,  so  da£s  die  Blutuntersuchung 
hier  manchmal  geradezu  irreführend  wirkt.  Es  kommt  für  die  Pro- 
gnose das  Verhalten  des  Appetites,  die  Nahrungsaufnahme  und  ihr  ent- 
sprechend die  Urinmenge,  die  Verdauung  und  das  Verhalten  des  Herzens 
viel  mehr  in  Betracht  als  die  Mischungsverhältnisse  des  Blutes  selbst 

Prognostisch  günstig  ist  in  jedem  Falle  das  Vorhandensein  von 
reichlichen  kernhaltigen,  roten  Blutzellen  normaler  Gröfse  und  ein  ver- 
mehrtes Auftreten  von  Leukocyten,  Erscheinungen,  die  auf  lebhafte 
Regeneration  hindeuten.  Aber  auch  diese  Erscheinungen  sind  nicht 
eindeutig,  zumal  bei  Kindern,  die  in  den  schlechtesten  Zuständen  bis 
kurz  vor  dem  Tode  grofse  Mengen   dieser  Zellen  im  Blute  aufweisen. 

Naturgemäfs  sind  im  allgemeinen  prognostisch  ungünstig  solche 
Fälle,  bei  denen  die  erwähnten  Begenerationsformen  im  Blute  fehlen, 
die  Leukocyteu  sehr  spärlich  sind,  so  dafs  auf  eine  mangelhafte  Thätig- 
keit  des  Herzens  geschlossen  werden  mufs.  Indessen  kann  man  selbst 
aus  dauernden  deraitigen  Befunden  nicht  in  seinen  Schlüssen  so  weit 
gehen,  wie  dies  z.B.  Engel  thut,  nämlich  auf  eine  Aplasie  des  Knochen- 
markes zu  schliefsen,  denn,  wie  ein  weiter  unten  mitgeteilter  Fall  zeigt, 
kann  das  Knochenmark  erfüllt  sein  mit  massenhaften  Erythroblasten 
und  doch  keine  Spur  derselben  in  der  Zirkulation  auftreten,  so  dafs 
man  in  diesem  Falle  nicht  an  anatomische  Anomalien,  sondern  lediglich 
an  funktionelle  Störungen  denken  mufs,  infolge  deren  die  Ausfuhr  aus 
dem  Knochenmarke  gehemmt  ist,  ein  Vorgang,  den  wir  uns  schwierig 
erklären  können. 

Unzweifelhaft  sind  alle  diejenigen  Fälle  besonders  ungünstig  an- 
zusehen, bei  welchen  Lues  mit  Knochenveränderungen  als  Grundlage 
dient  Ferner  sind  besonders  ungünstig  solche  Fälle,  bei  denen  die 
Nahrungsaufnahme  trotz  aller  Mühe  nicht  in  genügender  Weise  zu  er- 
zielen ist,  wie  man  das  besonders  bei  vorgeschrittenen  Fällen  mit  starker 
psychischer  Depression  beobachtet,  welche  der  Ernährung  den  gröfsten 
Widerstand  entgegensetzt. 


Eigene  Beobachtungen. 

Einige  Beispiele  aus  dieser  Krankheitsgruppe,  welche  in  der  letzten 
Zeit  zur  Beobachtung  kamen,  werden  den  Krankheitsverlauf  und  die 
Therapie  am  besten  illustrieren. 
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1.  H.  E.  Drechsler,  35  Jahre  alt,  stammte  aus  geaimder  Familie,  war  sellwt 
im  allgemeinen  stets  gesund  gewesen  und  hatte  nur  im  Jahre  1889  an  Magenkatarrh 
gelitten.    Von  syphilitischer  Infektion  war  ihm  nichts  bewuist. 

Seit  Jahren  bestand  ein  hartnäckiger  Rachen-  und  Kehlkopfkatarrh,  und  alg 
Patient  etwa  6  Monate  vor  seiner  jetzigen  Krankheit  mit  Hals-  und  Schluckbeschwerden, 
die  von  einer  Mandelentztlndung  herrtlhrten,  einen  Arzt  konsultierte,  wurde  tod 
diesem  die  Halsaffektion  für  syphilitischer  Natur  gehalten,  mit  Argentum  nitricuin. 
sehr  schmerzhaft  geätzt  und  Patient  mufste  40  Portionen  nnguentum  cinereum  als 
Schmierkur  gebrauchen.  Darauf  war  Patient  allmählich  bials  geworden.  Hierzu  hatten 
sich  geistige  und  körperliche  Schwäche  gesellt,  zeitweise  leichte  gelbe  Färbung,  an- 
regelmäfsige  Verdauung  mit  vorwiegender  Verstopfung,  dann  Kribbeln  in  den  Füfsen, 
Kältegefühl  in  Händen  und  Füfsen  und  Unsicherheit  beim  Gehen  und  schlieüslicb 
war  der  Patient  zu  schwach,  um  zu  gehen  oder  zu  stehen. 

Bei  seiner  Aufnahme  am  27.  Januar  1900  zeigte  der  mittelgrofse,  mäisig  ernährte 
Mann  eine  auffällig  blasse,  fahle  Hautfarbe,  das  Fettpolster  war  gering,  Ödeme 
bestanden  nicht,  an  den  Konjunktiven  leicht  ikterische  Färbung,  die  Muskulatur  auf- 
fällig schlaff.  Kein  Fi  eher.  ImAngenhintergrande  mehrere  punktförmige  Blutungen. 
Es  fand  sich  eine  Pharyngitis  sicca  und  Laryngitis  chronica,  die  indessen  durchaas 
keinen  syphilitischen  Eindruck  machten.  Das  Herz  lag  in  normalen  Grenzen.  £b 
bestanden  systolische  Geräusche  an  der  Spitze  und  der  Pulmonalis.  Der  Pols  war  leicht 
unterdrückbar,  80—90  Schläge.  Das  Abdomen  war  in  der  Magengegend  druck- 
empfindlich. MäTsiger  Meteorismus.  Die  Leber  in  normalen  Grenzen.  Die  Milz  etwas 
vergröfsert.  Im  Colon  auffällig  viele  Kothballen  durchzufühlen.  Der  Mageninhalt 
zeigte  bei  wiederholten  Untersuchungen  keine  freie  Salzsäure. 

Der  Urin  war  frei  von  Eiweifs  und  Zucker,  enthielt  reichliche  Urate  und 
mäfsige  Indikanmengen. 

Am  Nervensystem  bestanden  Parästhesien,  an  den  Fingern  und  Füfsen  zeit- 
weise Kribbelgefühl.  Femer  eine  auffällige  Ataxie  der  oberen  und  unteren  Glied- 
malsen.  Die  Sensibilität  für  feine  Berührung  war  an  den  Fingern  herabgesetzt,  rechts 
stärker  als  links.  Die  Stereognosie  rechts  sehr,  links  schwächer  gestört.  Die  Patcllar- 
refleze  waren  gesteigert,  Hautreflexe  schwach.  Die  motorische  Kraft  war  allenthalben 
sehr  gering,  doch  nirgends  Entartungsreaktion.  Das  Stehen  wegen  der  allgemeinen 
Schwäche  kaum  möglich  und  mit  deutlichem  Schwanken  bei  geschlossenen  Augen. 

Das  Blut  dieses  Kranken  zeigte  ein  spezifisches  Gewicht  von  1086,  das  Serum 
1027.  Es  bestand  starke  Poikilocytose,  viele  Krüppelformen,  daneben  viele  Makro- 
cyten  und  im  Anfange  mehrere  Megaloblasten.    Die  weifsen  Zellen  sehr  spärlich. 

Dieser  Kranke,  welcher  einen  sehr  elenden  Eindruck  machte,  wurde  während 
der  ersten  drei  Wochen  seines  Aufenthaltes  lediglich  diätetisch  behandelt  und  erhielt 
anfangs  täglich,  später  jeden  zweiten  Tag  Magen-  und  Darmspülungen,  zu  jeder 
Mahlzeit  Salzsäure  und  stündlich  kleine  Mengen  grüner  Gemüse,  Kartoffelpür6,  ge- 
schabtes, rohes  Fleisch,  kleine  Mengen  Milch,  Appetits brödchen  und  englisches  Porter- 
bier; aufserdem  während  der  ersten  14  Tage  täglich  zwei  Nährklystiere  von  je  SOOocm 
Milch,  80  g  Zucker,  einem  Ei  und  etwas  Nährpulver.  Nachdem  sich  unter  dieser  Medi- 
kation die  Kräfte  etwas  gehoben  hatten,  erhielt  Patient  vom  25.  Februar  ab  Arsenik 
in  steigender  Dosis  subkutan  und  zwar  während  etwa  6  Wochen  im  ganzen  0,27 
acidum  arsenicosum. 

Der  Krankheitsverlauf  war,  wie  immer  in  diesen  Fällen,  schwankend,  d.  h. 
Perioden  zunehmenden  Wohlbefindens  wurden  durch  Tage  schlechteren  Befindens  ge- 
stört. Indessen  war  Patient  doch  schon  am  15.  März,  also  nach  ca.  7  wöchentlicher 
Behandlung,  so  weit,  dafs  er  ohne  Unterstützung,  wenn  auch  noch  deutlich  ataktiscb 


des  Blutes 

Körpergewicht 

1036 

55  kg 

1032 

58  „ 

1036 

60,8  „ 

1043 

61,5  „ 

1048 

62,2  „ 

1051 

62,2  „ 
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zu  gehen  vermochte  nnd  die  Sensibilitätsstörungen  wesentlich  zurückgegangen  waren. 
Im  Mageninhalte  bestand  dauernd  Anacidität  und  die  Betinalblatungen  waren  voll- 
ständig resorbiert.  Am  7.  April  verliefs  der  Kranke  in  vortrefflichem  Allgemein- 
befinden mit  geeigneten  diätetischen  Vorschriften  versehen  das  Krankenhaus,  und  es 
bestanden  nur  noch  leichte  Andeutungen  von  Ataxie  in  den  Beinen  und  ein  gelegent- 
liches Kribbeln  in  den  Fingern.  Dieser  Kranke  ist  bis  heute  vollständig  gesund  ge- 
blieben.   Über  den  Blutbefund  giebt  folgende  Tabelle  Au&chlufs.    Es  fand  sich: 

Datum : 

28.  Januar 
21.  Februar 

2.  März 
15.  März 
30.  März 

7.  April 


2.  St.  F.,  Arbeiter,  25  Jahre  alt.  War  als  Kind  stets  gesund  gewesen,  wollte 
angeblich  im  Jahre  vorher  Bluthusten  gehabt  haben  und  war  seit  8  Monaten  mit  zu- 
nehmender Müdigkeit,  Blässe,  Körperschwäche  und  Schmerzen  im  Unterleibe  erkrankt. 
Da  Patient  in  dieser  Zeit  als  Soldat  diente,  wurde  er  im  Mai  1899  wegen  Blut- 
armut mit  Pension  aus  dem  Lazareth  entlassen.  Der  Zustand  hatte  sich 
weiterhin  nicht  viel  geändert  nnd  am  7.  August  1899  kam  er  zur  Aufnahme  in  das 
Charlottenburger  Krankenbaus. 

Der  robust  gebaute  Mann  zeigte  hochgradige  Blässe  und  grofse  Hinfälligkeit, 
Ödeme  der  Beine,  am  Herzen  starke  systolische  Geräusche,  am  Unterleibe  Meteorismus 
nnd  Druckempfindlichkeit. 

Die  Milz  war  vergröfsert.  Im  Magen  keine  freie  Salzsäure.  Urin  frei  von 
Eiweifs  und  Zucker  mit  starkem  ludikangehalt.  Augenhintergrund  anfangs  ohne 
Blutungen.  Das  Blut  zeigte  ein  spezifisches  Gewicht  von  1038,  im  Serum  1027, 
starke  Poikilocytose,  viele  kernhaltige  rote  und  darunter  ziemlich  viele  Megaloblasten, 
ferner  auffällig  viele  degenerierte  rote  Zellen. 

Die  Therapie  bestand  auch  hier  in  täglichen  Darmspülungen,  zeitweise  Magen- 
spülungen. AuTserdem  wurde  wegen  des  besonders  starken  ludikangehalt  es  Salol  ge- 
geben und  zeitweise  Karlsbader  Salz.  Während  der  ludikangehalt  durch  das  Karls- 
bader Salz  gar  nicht  beeinflufst  wurde,  schwand  er  nach  Salol  sehr  schnell. 

Die  Ernährung  wurde  mit  leichtest  verdaulichem  Fleisch  und  Gemüsen  unter 
Zugabe  von  Salzsäure  und  Pepsin  wein  geführt. 

Schon  nach  zwei  Wochen  zeigte  sich  das  Allgemeinbefinden  gebessert  und  das 
Körpergewicht  um  über  2  kg  gehoben.  Es  wurde  infolgedessen  zur  Arsenbehandlung 
übergegangen.  In  diesem  Falle  trat  nun  alsbald  eine  allmählich  zunehmende 
Steigerung  der  Temperatur  auf,  die  vorher  nicht  vorhanden  war;  ebenso  stieg 
die  Pulsfrequenz  zeitweise  bis  auf  150  in  der  Minute.  Der  Patient  war  wieder  extrem 
blals,  etwas  ikterisch,  zeitweise  somnolent,  Ödeme  traten  an  den  Beinen  und  im  Ge- 
sicht auf,  Blutungen  im  Augenhintergrunde,  Albuminurie,  und  die  Ernährung  konnte 
wegen  des  benommenen  Zustandes  nur  mit  gröister  Schwierigkeit  durchgesetzt  werden 
80  dafs  dauernd  Nährklystiere  gegeben  werden  mufsten.  Gleichzeitig  trat  eine  anf- 
fftUige  Verschlechterung  im  Blutbefunde  ein,  so  dais  das  spezifische  Gewicht  des  Blutes 
bis  auf  1031  sank.    Der  Zustand  wurde   zeitweise   so   bedrohlich,  dais  Excitantien 
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angewandt  werden  mnfsten,  und  der  Eindrack  des  ganzen  Eiankheitsbildes  war  ein 
völlig  trostloser. 

Da  anscheinend  die  Fieberbewegnngcn  im  unmittelbaren  Anschlnsse  an  die 
Arsen-Injektionen  eintraten,  (es  wurden  täglich  0,002  bis  0,006  ac.  arsenic.  ii^'iciert) 
so  wurde  am  8.  September  diese  Behandlung  ausgesetzt,  kleine  Dosen  Chinin  ge- 
geben und  nach  5  Tagen  war  das  Fieber  geschwunden,  der  Puls  wieder  von  normaler 
Frequenz  nnd  guter  Beschaffenheit,  die  Ödeme  und  Albuminurie  geschwanden,  das 
Sensorium  wieder  klar.  Die  Efslust  kehrte  zurück.  Doch  &nden  sich  im  Blute  noch 
immer  sehr  zahlreiche  degenerierte  Verändeningen  an  den  Zellen.  Allmählich  besserte 
sich  das  Allgemeinbefinden  immer  erfreulicher.  Schon  am  26.  September  hatte  der 
Patient  6  kg  an  Gewicht  zugenommen.  Es  trat  deutliche  Rotfärbnng  an  Wangen 
und  Lippen  hervor  und  die  Efslust  war  sehr  befriedigend.  Es  wurde  weiterhin  Eisen, 
Salzsäure  und  Pepsinwein  gegeben  und  bald  konnte  der  Patient  das  Bett  verlassen. 
Es  wurden  Massage  und  Bäder  angewandt  und  am  4.  November,  also  etwa  3  Monate 
nach  seinem  Eintritt,  konnte  Patient  in  geradezu  blühendem  Wohlbefinden  mit  einer 
Gewichtszunahme  von  26  Pfund  und  völlig  normalem  Blutbefunde  ent- 
lassen werden.  Auch  heute,  2 Vi  Jahre  nach  seiner  Entlassung,  ist  das  Be- 
finden ungestört  dasselbe  geblieben. 

Das  Verhalten  des  Blutes  nnd  Körpergewichtes  ergiebt  folgende  Tabelle: 


Datum 

Spez.  Gewicht 
des  Blutes 

Spez.  Gewicht 
des  Serum 

Körpergewicht 

7.  August  1899 

1088 

1027 

55,6  kg 

22.  August 

1085 

1027 

58,1    , 

10.  September 

1081 

1026 

— 

19.           n 

1082 

1027 

56,2   , 

26.        „ 

1042 

1029 

61      » 

5.  Oktober 

1050 

1080 

65,5   , 

4.  November 

1052 

1082 

68,7    ,. 

8.  Frau  Alwine  G.,  34  Jahre  alt,  stammte  aus  gesunder  Familie,  gab  an, 
früher  selbst  stets  gesund  gewesen  und  eine  blühende  rote  Gesichtsfarbe  gehabt  an 
haben.  Sie  war  kinderlos,  hatte  auch  nie  abortiert.  Seit  4  Jahren  bestanden  Kopf- 
schmerzen, allgemeines  SchwächegefUhl,  Appetitlosigkeit  und  Stuhl  verstopfnag  und 
seit  8  Jahren  war  die  Patientin  auffallend  blaTs  geworden.  Die  Patientin  hatte  in 
den  letzten  Jahren  ihren  Lebensunterhalt  als  Plätterin  erworben  und  von 
8  Uhr  früh  bis  in  die  Nacht  teils  mit  heifsen  Bolzen,  teils  mit  gasgeheizten  Plätt- 
eisen gearbeitet,  wobei  sie  nach  ihrer  eigenen  Angabe  häufig  Gas  mit  eingeatmet 
hatte.    In  letzter  Zeit  hatte  sie  sich  mit  flüssiger  Nahrung  ernährt. 

Am  13.  November  1897  wurde  die  Kranke  wegen  hochgradiger  allgemeiner 
Schwäche  in  das  Charlottenburger  Krankenhaus  aufgenommen.  Sie  bot  ein  extrem 
anämisches  Au86ehen  dar,  die  Haut  war  durchweg  wachsbleich,  die  Schleimhinte 
schienen  völlig  blutleer  zu  sein.  Dabei  war  das  Fettpolster  gut  entwickelt.  Patientin 
wog  59  kg.  Bei  Versuchen,  sich  aufzurichten,  wurde  der  Kranken  schwarz  vor  Angen 
und  sie  taumelte.  Am  Herzen  und  der  Lunge,  ebenso  an  Leber  nnd  Milz  keine  Ab- 
weichungen. Der  Stuhl  war  angehalten,  die  Zunge  belegt,  im  Magensaft  freie  Salz- 
säure nachweisbar.  Die  Körpertemperatur  war  normal,  der  Puls  beschleunigt,  im 
Urin  kein  Eiweifs,  kein  Zucker,  dagegen  besonders  im  Anfange  starker  Indikan- 
Gehalt,  an  einzelnen  Tagen  geringer.  Im  Stuhl  keine  Entozoeneier.  Im  Blnte 
fanden  sich  880000  rote  Blutkörperchen,  starke  PoikUocytose,  viele  grolse  und  kleine 
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Formen,  keine  kernhaltigen  roten  Blutkörperchen,  spärliche  Lenkocyten,  unter  denen 
Tiele  kleine  nnd  grofse  Lymphocyten. 

Das  Blut  enthält  12,76  Trockensubstanz,  das  Serum  8,85^/0. 

In  den  ersten  10  Tagen  wurden  Magen-  und  Darmansspülungen,  zeitweise 
Karlshader  Salz,  sowie  Tinctura  amara,  Porterbier,  zeitweise  Salol  gegeben,  der 
Appetit  und  die  Kräfte  hoben  sich,  die  Patientin  nahm  um  1  kg  an  Gewicht  zu. 

Trotzdem  zeigte  am  29.  November  das  Blut: 

12,37  <>/o  Trockensubstanz,  das  Serum  9,30  »/o, 

es  hatte  mithin  noch  eine  weitere  Verdünnung  stattgefunden,  wogegen  das  Seruni 
konzentrierter  geworden  war. 

Im  weiteren  wurde  die  Patientin  mit  steigenden  Arsenik -Dosen  behandelt, 
bei  sorgfältigster  Ernährung  mit  leichter  Kost  und  appetitreizenden  Zugaben. 

Am  29.  Dezember  enthielt  das  Blut  13,12^/^  Trockensubstanz,  das  Serum  8,8  ^/q. 

Die  Patientin  fühlte  sich  bereits  so  kräftig,  dafs  sie  aufstand,  leichte  Verrich- 
tungen ausführte  und  war  nur  mit  Mühe  zur  Fortsetzung  der  Kur  zu  bewegen. 

Am  28.  Januar  aber  verliefs  sie,  da  sie  sich  völlig  arbeitsfähig  fühlte,  auch 
die  Haut  und  Schleimhäute  eine  leidlich  rote  Farbe  zeigten,  das  Krankenhaus.  Sie 
hatte  im  ganzen  16  Pfund  an  Körpergewicht  zugenommen.  Das  Blut  enthielt 
14,8  ®/o,  das  Serum  9,56  Trockensubstanz.  Die  roten  Blutkörperchen  betrugen  3,1  MiU. 
im  Kubikmillimeter,  zeigten  nur  noch  geringe  Poikilocytenformen,  die  Leukocyten 
waren  dauernd  leicht  vermehrt. 


4.  Anna  6.,  Dienstmädchen,  21  Jahre  alt,  hatte  den  Vater  an  Schwind- 
sucht verloren,  auch  ein  Bruder  war  angeblich  lungenleidend.  Seit  einer  Scharlach- 
erkrankung im  Kindesalter  hörte  die  Patientin  schlecht.  Sonst  war  die  Patientin 
gesund  gewesen.  Seit  4—5  Monaten  fühlte  sie  sich  krank,  sie  war  allmählich  elender 
geworden,  die  Menses  waren  in  der  ganzen  Zeit  nicht  aufgetreten.  Seit  ca.  2  Mo- 
naten hatte  sie  nach  jeder  Mahlzeit  Schmerzen  in  der  Magengegend 
gespürt  und  fast  nach  jeder  Mahlzeit  gebrochen,  wobei  sehr  häufig  Blut  mit 
herausbefördert  wurde.    Der  Stuhl  war  angeblich  regelmäfsig. 

Am  2.  November  1897  wurde  sie  in  das  Krankenhaus  aufgenommen,  sie  zeigte 
eine  hochgradige  Blässe  der  Haut  und  Schleimhäute,  wurde  beim  Aufrichten  im  Bett 
schwindlig,  gab  langsame,  schleppende  Angaben  und  machte  im  allgemeinen  den  Ein- 
druck tiefster  Schwäche.  Über  der  linken  Lungenspitze  hörte  man  vereinzeltes  klein- 
blasiges  Rasseln,  am  Herzen  systolische  Geräusche,  die  Milz  war  14  cm  breit,  der 
Magen  druckempfindlich,  enthielt  sehr  reichliche  freie  Salzsäure,  kein  Blut.  Im  Stuhl 
keine  Entozoeneier. 

Der  Urin  war  eiweiCs-  und  zuckerfrei,  enthielt  viel  Indikan.  Temperatur 
normal,  Puls  etwas  beschleunigt.  Körpergewicht  45  kg.  Im  Blut  fanden  sich  14,66^  0 
Trockensubstanz,  im  Serum  9,63  ^/q.  Die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  betrug  1,24 
MiU.,  es  fanden  sich  exquisite  Poikiloeytose,  viele  Makrocyten,  keine  kernhaltigen 
Formen,  spärliche  Leukocyten. 

Die  Ernährung  dieser  Patientin,  bei  welcher  allem  Anschein  nach  ein  Ulcus 
ventriculi  mit  langdauerndem  Brechen  und  Magenblutungen  die  schwere 
Anämie  hervorgerufen  hatte,  wozu  noch  ein  leichter  Lungenspitzenkatarrh  kam, 
machte  im  Anfang  wegen  des  häufigen  Erbrechens,  Appetitlosigkeit  und  der  allge- 
meinen Schwäche  grofse  Schwierigkeit.  Von  der  zweiten  Woche  ab  hob  sich  aber 
das  Körpergewicht,  die  zumeist  flüssige,  leichteste,  gemischte  Kost  wurde  besser  ver- 
daut und  nach  3  Wochen  wurde  unter  weiterer  Fortführung  der  Diät  Arsenik  gegeben. 

Grovitx,  Klinische  Pathologie  des  Blutes.  17 
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Noch  viele  Wochen  hindurch  blieb  die  Patientin  sehr  blafs,  es  traten  oft  Reci- 
dive  des  Erbrechens  ein,  ohne  dafs  aber  Blut  im  Erbrochenen  gewesen  wäre,  zeitweise 
fieberte  die  Patientin,  auch  trat  der  Lungenspitzenkatarrh  manchmal  st&rker  in  die 
Erscheinung.  Im  allgemeinen  aber  schritt  die  Genesung  langsam  vorwärts,  die 
Kranke  konnte  leichte  Beschäftigung  verrichten,  die  Haut  und  Schleimhäute  färbten 
sich  besser  und  nach  6  monatlichem  Aufenthalte  konnte  die  Kranke  als  vollständig 
geheilt  entlassen  werden.  Sie  hatte  nicht  weniger  als  39  Pfund  an  Körper- 
gewicht zugenommen,  das  Blut  zeigte  morphologisch  und  physikalisch  völlig 
normale  Verhältnisse,  Appetit  und  Verdauung  waren  sehr  gut  und  Patientin  fühlte 
sich  völlig  arbeitsfähig. 

Die  Blutuntersuchungen  ergaben: 


Datum 

MiU. 

Trockensnbstaaz 

Trockensubstanz 

rote  Blutk. 

des  Blutes 

des  Serums 

5.  November 

1.24 

l*,66»;o 

9,63% 

25.        „ 

— 

lS,24<'/o 

8,89<'/, 

29.  Dezember 

1,15 

14,170/0 

9,290/» 

12.  Februar 

3,5 

16,65»/, 

10,45O;o 

28.  März 

— 

16,16»/o 

10,090;, 

5.  Mai 

4,16 

IM  "/o 

10,640,;,. 

Dieses  Mädchen  befindet  sich  augenblicklich,  also  4  Jahre  nach  ihrer  damaligen 
Erkrankung,  wieder  im  Krankenhause  wegen  Lungenkatarrhs.  Ihr  Blut  zeigt  durch- 
aus normale  Verhältnisse. 


5.  Die  62  jährige  Arbeiterfrau  Luise  J.,  welche  12  Partus  und  2  Abortus 
durchgemacht  hatte,  war  angeblich  stets  kräftig  und  gesund  gewesen.  Seit  Mai  1895 
fühlte  sich  die  Patientin,  angeblich  nach  einem  „Verheben*',  unwohl,  klagte  über 
Appetitlosigkeit  und  Mattigkeit,  so  dafs  sie  schliefslich  nicht  mehr  gehen  konnte, 
und  kam  am  8.  Dezember  1895  zur  Klinik. 

Die  kleine,  ziemlich  magere  Frau  zeigte  eine  auffällige,  wachsbleiche  Farbe 
des  Gesichts  und  der  ganzen  Haut;  im  Augenhintergrunde  büschelförmige  und  rund- 
liehe  Blutungen  derEetina;  Odem  der  unteren  Extremitäten,  systolische  Geräusche 
am  Herzen.  Am  Digestionsapparat  defekte  Zähne,  sehr  dünne  Bauchdecken  mit 
starkem  Meteorismus;  Diastase  der  Musculi  recti ;  allgemeine  Druckempfindlich- 
keit am  ganzen  Abdomen.  Im  ausgeheberten  Mageninhalt  fehlten  Salzsäure  und 
Milchsäure.  Irgend  welche  sonstigen  Organerkrankungen  nicht  nachweisbar.  Im 
Blute  0,8  Millionen  rote  Blutkörperchen.  Starke  Poikilocytose,  kernhaltige  kleine  und 
groi'se  rote  Blutkörperchen.   Im  Urin  war  starker  Indikangehalt  nachweisbar. 

Die  Diagnose  wurde  auch  hier  auf  eine  intestinale  Form  der  perniciöten 
Anämie  gestellt  und  die  Kranke  demgemäfs  mit  Abftlhrmitteln ,  MagenausspüluugeiL, 
Pepsin  wein  und  Salzsäure,  bei  leicht  verdaulicher  Diät  behandelt;  später  auch  mit 
Arsenik.  Unter  dieser  Therapie  hob  sich  allmählich  das  allgemeine  Befinden,  und  im 
speziellen  besserte  sich  der  Blutbefund  in  auffälligster  Weise.  Die  Kranke  war  bei 
ihrer  Entlassung  am  18.  Februar  1896,  nachdem  sie  wochenlang  sich  aufser  Bett  be- 
funden und  leichtere  Arbeiten  verrichtet  hatte,  zwar  noch  blaD»,  aber  bei  so  gutem 
Allgemeinbefinden,  dafs  sie  als  gebeilt  entlassen  werden  konnte. 
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Die  Beobfiushtungen  am  Blate  ergaben  hier  folgendes: 


Datum 

Rote  Blutk. 

Weifse  Blut- 

Trockensubstanz 

Trockensubstanz 

Millionen 

körperchen 

des  Blutes 

des  Serum 

4.  Dezbr.  1895: 

1,0 

spärlich 

• 

8.       „      1895: 

0,8 

ff 

11,40 

7,8 

14.        „      1895. 

0,9 

ff 

— 

— 

6.  Januar  1896 

2.1 

3000 

15,1 

7,78 

23.       „      1896 

2,4 

spärlich 

— 

— 

13.  Febr.    1896 

3,9 

ff 

18,20 

9,65. 
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XIV.  Kapitel. 

Die  Chlorose. 


Unter  Chlorose,  Bleichsucht,  vewteht  man  eine  Form  von 
Anämie,  welche  in  Bezug  auf  ihre  Entstehung,  ihre  besondere  Sym- 
ptomatologie und  den  Erankheitsverlauf  schon  seit  Hippokrates 
von  anderen  Anämien  scharf  unterschieden  worden  ist  und  heute  noch 
eine  Krankheitsgruppe  fUr  sich  bildet,  die  einer  gesonderten  Besprechung 
bedarf. 

Dieser  Gruppe  gehören  fast  ausschlief slich  junge  Mädchen  und 

^^^  mm 

junge  Frauen  an,  welche  in  ihrem  Aufsern  die  Anämie  durch  eine 
auffällige  Blässe  der  Haut  und  der  Schleimhäute  verraten. 
Gleichzeitig  besteht  in  vielen  Fällen  eine  mehr  oder  weniger  stark  aus- 
gesprochene gelbliche  Färbung,  welche  unter  Umständen  bis  ins 
Grünliche  spielen  kann,  und,  wie  sich  dies  in  der  Pathologie  öfters 
findet,  ist  nach  diesem  keineswegs  besonders  wichtigen  und  auch  nicht 
so  sehr  häufigen  Symptom  der  Grfinfärbung  deijeuige  Name  ent- 
standen, welcher  seit  langem  den  ganzen  Symptomkomplex  umgreift 
und  sich  in  den  Ländern  aller  Zungen  eingebürgert  hat^  nämlich  der 
Name  „Chlorose"  (von  ;c^o^oc  =  grünlich). 

Der  Begriff  „Chlorose"  wird  von  manchen  Ärzten  sehr  weit 
gefafst  und  jede  Anämie  heranwachsender  Mädchen  demgemäfs  als 
chlorotische  Erscheinung  bezeichnet.  Vor  dieser  Verallgemeinerung  des 
Krankheitsbegriffes  kann  nicht  genug  gewarnt  werden,  denn  erstens 
ist  die  Chlorose  auch  nach  den  neueren  Kenntnissen  von  der  Zu- 
sammensetzung des  Blutes  durchaus  eine  Krankheit  sui  generis, 
und  zweitens  können  junge  Mädchen  ebenso  wie  Erwachsene  durch  die 
allerverschiedensten  Ursachen  anämisch  werden,  und  es  liegt  die  grofse 
Gefahr  vor,  dafs  eine  schwere  anämisierende  Grundkrankheit  (Tuber- 
kulose etc.)  übersehen  wird,  wenn  man  alle  möglichen  Anämien  dieses 
jugendlichen  Alters  mit  dem  Begriffe  der  Chlorose  zusammenwirft. 
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Es  dürfte  daher  nützlich  sein,  die  Symptome  der  Chlorose  in 
Kürze  vorweg  za  besprechen  und  auf  die  Eigenarten  dieser  Anämie 
gegenüber  den  gewöhnlichen  symptomatischen  Anämien  hinzuweisen. 

Die  Symptome. 

Die  allgemeine  Blässe  der  Haut  und  der  sichtbaren 
Schleimhäute  an  Konjunktiven  und  Lippen  bildet  das  ei^te  und 
hervorstechendste  Merkmal  der  Krankheit.  Diese  Blässe  spielt,  wie 
erwähnt,  oft  ins  Gelbliche  und  in  schweren  Fällen  sogar  ins  Grünliche« 
die  sichtbaren  Hautgefäfse  sind  von  sehr  geringer  Blutfüllung,  die 
Venen  erscheinen  als  bläulichgraue  Linien  in  der  auf serst  blutarmen  Haut. 

Neben  dieser  mehr  blassen  oder  blafsgelblichen  Färbung  der  Haut 
bestehen  in  vielen  Fällen  dunkelgraue  Schatten  um  die  Augen,  und 
femer  ist  besonders  bemerkenswert,  dafs  keinerlei  Zeichen  von  Ab- 
magerung an  dem  Fettgewebe  der  Haut  vorhanden  sind,  dafs  im  Gegen- 
teil viele  dieser  Kranken  sich  durch  ein  besonders  reichliches 
Fettpolster  auszeichnen. 

Schon  hieraus  geht  hervor,  dafs  diese  Form  der  Blutarmut 
nicht  auf  einer  allgemeinen  Kachexie  beruht,  dafs  sie  vielmehr 
häufig  an  sehr  wohlgenährten  Individuen  zu  beobachten  ist,  ein  Punkt, 
welcher  auch  bei  der  sonstigen  Organuntersuchung  sich  bestätigt. 

Aufser  dieser  Beschaffenheit  der  Haut  fällt  ferner  bei  der  Mehr- 
zahl der  Chlorotischen  eine  mehr  oder  minder  ausgeprägte  ödematöse 
Durchtränkung  der  Haut  auf,  so  dafs  z.  B.  die  unteren  Augenlider 
oft  leicht  geschwollen  erscheinen  und  am  Rücken  und  den  Knöcheln 
Fingereindrücke  deutlich  stehen  bleiben. 

Alle  diese  äufseren  Zeichen  verleihen  den  Kranken  ein  eigenartiges 
pastöses  Äufsere,  welches  auf  den  ersten  Blick  lebhaft  an  das  Aus- 
sehen bei  frischer  Nierenentzündung  erinnert,  womit  allerdings  die 
gelbliche  Farbe  nicht  übereinstimmt. 

Der  Zlrkulationsapparat  zeigt  zahlreiche  auffällige  Symptome. 
Am  Herzen  finden  sich  fast  ausnahmslos  Verbreiterungen  der 
Dämpfungsgrenzen  nach  rechts  und  nach  links.  Die  aufgelegte  Hand 
spürt  besonders  über  der  Pulmonalarterie  ein  deutliches  systolisches 
Schwirren,  und  bei  der  Auskultation  hört  man  in  der  auffälligsten 
Weise  systolische  Geräusche,  welche  häufig  einen  eigentümlichen 
blasenden  Charakter  haben. 

Diese  Herzgeräusche  sind  seit  langem  bekannt  und  G^enstand 
vielseitigen  Studiums  gewesen,  trotzdem  aber  sind  die  Ansichten  über 
ihre  Entstehung  bis  heute  keineswegs  einheitlich  geklärt  Die  Geräoacbe 
sind  fast  stets  am  lautesten  über  der  Pulmonalarterie,  und maa 
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hat  sie  vorzagsweise  dadurch  zu  erklären  gesucht,  dafs  der  Herzmuskel 
infolge  mangelhafter  Blutversorgung  erschlafft  sei,  dafs  die  Papillar- 
muskeln  sich  nicht  mit  der  nötigen  Kraft  kontrahieren  und  infolge 
dessen  eine  relative  Schlufsunfähigkeit  der  atrio-ventricu- 
lären  Klappen  bei  der  Systole  eintritt,  die  ein  Rückströmen  des 
Blutes  nach  den  Vorhöfen,  ebenso  wie  bei  einer  organischen  Mitral- 
InsufScienz,  bewirkt. 

So  viel  ist  sicher,  dals  diese  systolischen  Geräusche  mit  der  anä- 
mischen Blutbeschaffenheit  eng  zusammenhängen,  dafs  sie  entstehen,  wenn 
die  Krankheit  sich  ausbildet  und  dafs  sie  schwinden  bei  der  Besserung 
des  allgemeinen  Krankheitsbildes. 

Man  hat  sie  infolgedessen  mit  Fug  und  Recht  zur  Unterscheidung  yon  den 
Herzgeräuschen  der  Klappenfehler,  die  man  als  „organische*'  bezeichnet,  „anä- 
mische'' Herzgeräosche  genannt,  und  die  genaue  Kenntnis  dieser  Verhältnisse  ist  um 
80  wichtiger,  als  es  eine  der  häufigsten  Aufgaben  des  Arztes  ist,  zu  entscheiden,  ob 
Veränderungen  und  Geräusche  am  Herzen,  zumal  bei  jugendlichen  Personen,  auf  dem 
Bestehen  eines  Herzklappenfehlers  beruhen,  oder  ob  sie  nur  Begleiterscheinungen  von 
Blutarmut  sind.  Als  Beispiel  für  die  Wichtigkeit  dieser  difEerential- diagnostischen 
Unterscheidung  führe  ich  die  Aushebung  zum  Militärdienst  an,  bei  welcher  diese 
Frage  häufig  eine  grofse  folgenreiche  Wichtigkeit  besitzt. 

Als  Anhaltspunkte  für  die  Praxis  in  solchen  Entscheidungen  dienen  folgende 
wichtige  Punkte,  welche  für  anämische  Herzgeräusrhe  sprechen: 

1.  Das  Bestehen  einer  deutlichen  Anämie; 

2.  das  gleichzeitige  Auftreten  des  systolischen  Geräusches  an  mehreren  Ostien; 

3.  das  besonders  starke  Auftreten  am  pulmonalen  Ostium; 

4.  das  Fehlen  des  verstärkten  zweiten  Pulmonaltones,  welcher  die  Fehler  der 
Mitralklappe  konstant  begleitet. 

Es  mufs  aber  ausdrücklich  betont  werden,  dafs,  so  einfach  diese  theoretischen 
Sätze  klingen,  häufig  doch  in  der  Praxis  Schwierigkeiten  bei  diesen  Entscheidungen 
entstehen,  für  deren  Überwindung  einmal  eine  gröfsere  Übung  in  derartigen  Unter- 
suchungen und  andererseits  die  fortlaufende  Beobachtung  der  Patienten  ausschlag- 
gebend ist,  da,  wie  gesagt,  die  anämischen  Geräusche  vorübergehend  sind,  die  orga^ 
nischen  Herzgeräusche  dagegen  bleiben. 

Auch  die  Beschaffenheit  des  Pulses  liefert  keine  sicheren  Anhaltspunkte  für 
diese  Frage.  Der  Puls  ist  bei  Bleichsüchtigen  zumeist  einfach  beschleunigt,  von 
wechselnder  Stärke  und  häufig  leicht  dikrot,  auch  hat  man  in  einzelnen  Fällen  das 
Auftreten  eines  Crural-Tones  beobachtet  Jedenfalls  bietet  der  Puls  der  Chlorotischen 
keine  charakteristischen  Veränderungen  dar. 

Die  Beschleunigung  des  Herzschlages  und  des  Palses  wird 
wohl  mit  Recht  allgemein  auf  die  Verminderung  des  Blutrotes  zurück- 
geführt, da  das  Blut,  um  die  Oxydationen  im  ganzen  Organismus  in 
der  erforderlichen  Weise  leisten  zu  können,  schneller  zirkulieren  mufs 
als  bei  dem  Vorhandensein  einer  normalen  Menge  von  Hämoglobin. 
Es  gehört  sonach  die  Beschleunigung  der  Herzaktion  zu  den  gewöhn- 
lichsten Zeichen  der  Chlorose,  wie  auch  anderer  Formen  der  Anämie. 
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Sabjektiv  empfinden  die  Kranken  diese  Herzbeschlennigung  häufig^ 
in  lebhafter  Weise,  so  dafs  sich  ein  lästiges  Gefühl  von  Herz- 
klopfen ausbildet,  welches  schon  in  den  ältesten  Schriften  als  hervor- 
stechendes Symptom  der  Chlorose  erwähnt  wird.  Dieses  Gefühl  stei- 
gert sich,  sobald  die  Kranken  irgendwelche  stai*ken  körperlichen  Be- 
wegungen machen,  häusliche  Arbeit  verrichten,  Treppen  steigen  u.  s.  w. 
Sie  werden  infolge  hiervon  leicht  atemlos,  und  das  rasche  Klopfen  des 
Herzens,  welches  infolge  dieser  geringfügigen  Anstrengungen  auftritt, 
bleibt  dann  häufig  auch  hinterher  als  subjektives,  sehr  lästiges  Gefühl 
bestehen. 

Auffällig  ist  hierbei,  dafs  manche  solcher  Chlorotischen,  welche 
tagsüber  bei  der  geringsten  Anstrengung  aulser  Atem  geraten,  fähig 
sind,  des  Abends  auf  einem  Balle  in  intensivster  Weise  sich 
dem  Tanze  hinzugeben  und  stundenlang  diese  Strapazen  zu 
ertragen,  ohne  dafs  die  Atemnot  auch  nur  annähernd  so  hohe 
Grade  erreicht  wie  tagsüber,  z.B.  nach  dem  Steigen  einer  Treppe. 
Freilich  pflegt  am  Morgen  nach  einer  derartigen  Überanstrengung  eine 
besonders  starke  allgemeine  Erschlafiung  zu  bestehen. 

Ebenso  wie  die  Geräusche  am  Herzen  sind  bei  diesen  Kranken  seit 
altersher  Venengeräusche  bekannt,  welche  als  „Nonnen-Sausen"^ 
oder  als  „bruit  de  diable"  bezeichnet  werden.  Man  auskultiert  diese 
Geräusche  am  besten  über  der  Articulatio  sternoclavicularis, 
wobei  darauf  geachtet  werden  mufs,  dais  der  Hals  nicht  zu  stark  seit- 
lich gedreht  wird,  da  sonst  auch  bei  Gesunden  dieses  Geräusch  auftritt 
Dasselbe  entsteht  dadurch,  dafs  die  Vena  jugularis  hinter  der  genann- 
ten Articulatio  durch  straffe  Bänder  fixiert  ist,  so  dafs  sie  sich  an 
dieser  Stelle  nicht  mit  der  Leichtigkeit  verengern  und  ausdehnen  kann, 
wie  das  z.  B.  weiter  oben  am  Halse  geschieht.  Wenn  nun  bei  Anä- 
mischen der  Füllungszustand  der  Venen  ein  geringerer  ist,  das  Volumen 
derselben  sich  verkleinert,  so  treten  beim  Übergang  des  Blutes  aus  den 
engeren  Partien  in  diesen  erwähnten  weniger  nachgiebigen  Teil  Strom- 
differenzen auf,  welche  zur  Entstehung  dieses  Geräusches  führen. 
Dies  ist  wenigstens  die  gewöhnliche  Erklärung  der  auffälligen  Venen- 
geräusche, welche  allerdings  insofern  unbefriedigend  ist,  als  bei  man- 
chen anämischen  Zuständen,  bei  welchen  das  Blut  viel  stärker  ver- 
schlechtert ist  als  bei  Chlorose,  also  noch  günstigere  Bedingungen 
für  die  Entstehung  dieser  Geräusche  bestehen,  nichts  davon  wahrzu- 
nehmen ist. 

Der  Respirationsapparat  läfst  bei  Chlorotischen  wenig  Ab- 
weichungen erkennen.  Als  häufigste  Erscheinung  dürfte  eine  Beschleu- 
nigung der  Zahl  der  Atemzüge  zu  gelten  haben,  welche  bei  vielen 
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dieser  Kranken  auftritt  und  ebenso  wie  die  Herzbeschleunigung  auf  die 
relative  Sauerstoffarmut  des  Blutes  zurückzufahren  ist.  Diese  Beschleu- 
nigung der  Atmung  ist  indes  kein  Charakteristikum  für  chiorotische 
Anämie^  sondern  findet  sich  ebenso  bei  anderweitig  entstandener  Hä- 
moglobinverarmung. 

Viel  zahlreicher  sind  die  Symptome,  welche  sich  am  Yerdauungs- 
apparat  abspielen.  Hier  findet  sich  zunächst  als  fast  konstantes  Zeichen 
Appetitlosigkeit  und  Widerwille  gegen  mancherlei  Speisen, 
z.  B.  Fleischnahrungy  dagegen  auf  der  anderen  Seite,  und  das  ist  eines 
der  eigentümlichsten  Symptome  dieser  Krankheit,  ein  absonderlicher 
Appetit  auf  schwere  oder  gar  nicht  verdauliche  Sachen.  So 
haben  viele  dieser  Kranken  eine  besondere  Neigung  zu  sauren  Speisen, 
Essig,  marinierten  Sachen,  ferner  aber  auch  auf  Kalk,  Kreide,  Schiefer- 
staub und  dergleichen,  Gelüste,  welche  aufsei*ordentlich  an  ähnliche 
Neigungen  der  Frauen  in  der  Schwangerschaft  erinnern. 

Von  Seiten  des  Magens  besteht  in  vielen  Fällen  eine  auffällige 
Schlaffheit  der  Muskulatur,  welche  nicht  selten  zu  Erweiterungen  und 
Lageveränderungen  führt.  Doch  kann  ich  mich  nicht  der  Ansicht  von 
Meinert  anschliefsen,  welcher  die  Gastroptose,  das  heifst  das  patho- 
logische Herabsinken  des  Magenfundus,  als  ein  konstantes  Zeichen  der 
Chlorose  betrachtet  und  es  gar  für  die  Entstehung  des  ganzen  Krank- 
heitsbildes verantwortlich  macht. 

Thatsächlich  findet  sich  bei  jungen  Mädchen  infolge  des  Schnürens 
und  Korsetttragens  sehr  häufig  eine  Verdrängung  des  Magens  aus 
seinen  normalen  Grenzen,  und  da  infolge  der  Anämie  eine  allgemeine 
Muskelschwäche  bei  diesen  Mädchen  besteht,  so  liegen  die  Bedingungen 
für  die  Ausbildung  einer  Gastroptose  und  Dilatation  als  Folge  des 
Stagnierens  der  Speisen  und  der  Einschnürung  von  aufsen  sehr  gün- 
stig, indes  fand  Rostoski  neuerdings  bei  speziell  auf  diesen  Funkt 
gerichteten  Untersuchungen  an  der  v.  Le  übe 'sehen  Klinik  nur  bei 
26  Prozent  der  Chlorotischen  eine  sicher  nachweisbare  Gastroptose. 

Die  sekretorische  Thätigkeit  des  Magens  ist  in  vielen 
Fällen  ganz  normal;  in  einer  Reihe  anderer  Fälle  besteht  übermäfsige 
Salzsäureproduktion,  in  anderen  zu  geringe.  Doch  sind  dies  Verhält- 
nisse, welche  man  niemals  ohne  weiteres,  etwa  aus  den  subjektiven 
Beschwerden  oder  der  Neigung  zum  Verschlucken  von  Kreide  schliefsen 
kann,  sondern  immer  durch  direkte  Untersuchung  des  Magen- 
inhaltes feststellen  mufs. 

Die  Darm  thätigkeit  ist  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  gestört  und 
Verstopfung  eines  der  gewöhnlichsten  Begleitsymptome  der  Chlorose, 
so  daXs  sich  auch  hier,  wie  wir  weiterhin  sehen  werden,  Theorien  ent- 
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wickelt  haben,  welche  die  Entstehung  der  ganzen  Krankheit  aus  dieser 
Erscheinung  abgeleitet  haben. 

Die  Milz  ist  in  einer  Anzahl  von  Fällen  vergröfsert  und  kann 
sogar  deutlich  palpabel  werden.  Nach  der  Statistik  von  v.  Noorden 
ist  diese  Milzvergröfserung  indes  so  inkonstant,  dals  man  sie  schwer- 
lich zu  den  wichtigeren  Symptomen  der  Krankheit  zählen  kann,  ge- 
schweige denn,  wie  Clement  annimmt,  als  einen  Beweis  für  die  infek- 
tiöse Natur  der  Chlorose  ansehen  darf. 

Über  den  Stoffwechsel  der  Chlore  tischen  liegen  exakte  Unter- 
suchungen besonders  durch  v.  Noorden  und  seine  Schiller  vor,  aus 
welchen  hervorgeht,  dafs  bei  diesen  Kranken  kein  besonders  gesteiger* 
ter  Eiweilszerfall  stattfindet  und  auch  die  Ausscheidung  des  Harnstoffs 
keine  nennenswerten  Veränderungen  zeigt. 

Die  Körperwärme  ist  weder  gesteigert  noch  herabgesetzt  Das 
Auftreten  fieberhafter  Bewegungen  dürfte  wohl  meist  auf  irgendwelche 
Komplikationen  zurückzuführen  sein.  Leichte  vorübergehende  Temperatur- 
steigerungen ohne  nachweisbare  organische  Veränderungen  kommen  bei 
einzelnen  Fällen  vor,  und  es  ist  bei  der  nahen  Verwandtschaft  der 
Chlorose  mit  der  Hysterie  —  eine  Thatsache,  die  uns  weiterhin  noch 
mehrfach  beschäftigen  wird  —  darauf  hinzuweisen,  dafs  auch  bei  aus- 
gesprochener Hysterie  hin  und  wieder  Fieberbewegungen  vorkommen« 
die  einstweilen  sich  noch  nicht  befriedigend  erklären  lassen. 

Die  Geschlechtsftinktlonen  sind  bei  den  Chlorotischen  in  ver- 
schiedenartiger Weise  gestört,  und  auch  hier  wieder  begegnen  wir  der 
Erscheinung,  dals  aus  diesen  Störungen  die  Krankheit  selbst  in  ihrer 
Entstehung  abgeleitet  worden  ist. 

Die  Störungen  betreffen  die  Menstruation,  welche  bei  chloro- 
tischen Mädchen  meist  verspätet  eintritt,  oder  wo  sie  schon  im  Gange 
war,  mit  dem  Einsetzen  der  Chlorose  schwindet  oder  wenigstens  sehr 
viel  spärlicher  auftritt  Im  Gegensatze  hierzu  leiden  andere  Chloro- 
tische  an  auffällig  starker  Menstruation,  welche  manchmal  in  kürzeren 
Pausen  als  normal  auftritt,  und  gleichzeitig  bestehen  zumeist  sehr  hef- 
tige Beschwerden  beim  Eintritt  der  Menstruation,  Kopfschmerzen,  all- 
gemeines Übelsein,  Unterleibsschmerzen  etc. 

Gegenüber  der  Ansicht  aber,  dafs  diese  Menstruations-Anomalien 
der  eigentliche  Grund  des  Auftretens  der  Chlorose  seien,  mnis  hervor- 
gehoben werden,  dafs  sehr  viele  Chlorotische  bis  zum  Ausbruch  ihrer 
Krankheit  vollkommen  normal  menstruiert  sind,  so  dafs  diejenigen  Ano- 
malien, welche  sich  alsdann  während  des  Bestehens  der  Chlorose  aus- 
bilden, unzweifelhaft  als  sekundäre  aufgefafst  werden  müssen« 
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Auch  das  Auftreten  von  Fluor  albus  ist  ein  sehr  häufiges  Ereignis 
bei  Chlorotischen. 

Ganz  besonders  zahlreich  sind  bei  Chlorotischen  die  Symptome 
Ton  selten  des  Neirensystems,  und  zwar  mufs  man  hierbei  zwei 
Gruppen  unterscheiden,  von  welchen  die  eine  unschwer  als  reine 
Folgeerscheinung  der  anämischen  Blutbeschaffenheit  aufzu* 
fassen  ist,  die  andere  dagegen  einen  ganz  selbständigen  Charakter 
besitzt  und  eine  besondere  Bedeutung  beansprucht.  Zu  der  ersten 
Gruppe  der  durch  die  Anämie  bedingten  Symptome  gehGrt  besonders 
das  Auftreten  von  Schwindel,  Schwarzwerden  vor  den  Augen, 
Ohnmächten,  die  sich  unschwer  durch  die  mangelhafte  Versorgung 
des  Gehirns  mit  Blut  erklären  lassen,  zumal  sich  alle  diese  Symptome 
bessern,  sobald  die  Kranken  in  horizontaler  Lage  verharren  und  da- 
durch die  Blutzufuhr  zum  Gehirn  erleichtern,  während  sie  in  der  deut- 
lichsten Weise  auftreten,  sobald  die  Kranken  sich  aufrichten  oder  zu 
gehen  versuchen.  Diese  Erscheinungen  von  Gehirnanämie  infolge  der 
erschwerten  Zufuhr  sauerstoffarmen  Blutes  treten  auch  bei  anderen 
Formen  von  Anämie  in  derselben  Weise  in  die  Erscheinung. 

Zur  zweiten  Gruppe  der  selbständigen  Nervensymptome  gehören 
vor  allen  Dingen  psychische  Anomalien,  die  sich  in  Veränderung 
der  Stimmung,  in  Unlust  zu  geistiger  oder  körperlicher  Arbeit  äufsern, 
sofern  die  letzteren  nichts  Anregendes  für  die  Kranken  haben,  während 
auf  der  anderen  Seite  ganz  erhebliche  Anstrengungen,  wie  z.  B.  die 
erwähnten  Tanzbewegungen,  stundenlang  ohne  besondere  Belästigung 
ertragen  werden  können. 

Von  Seiten  der  sensiblen  Sphäre  finden  sich  häufig  Anästhesien 
an  verschiedenen  Stellen  der  Haut,  auch  der  Schleimhäute,  z.  B.  des 
Rachens;  in  anderen  Fällen  wieder  bestehen  Hyperästhesien  und  ganz 
besonders  treten  neuralgische  Beschwerden  in  verschiedenen 
Nervengebieten  auf,  von  denen  als  besonders  häufig  Intercostal- 
schmerzen  zu  erwähnen  sind,  die,  wenn  sie  auf  der  linken  Seite  be- 
stehen, häufig  fälschlicher  Weise  auf  die  Milz  bezogen  werden  und  als 
sogenanntes  „Milzstechen^  von  den  Kranken  geklagt  werden. 

Motorischestörungen  sind  ebenfalls  häufige  Begleiterschein  ungen. 
So  lassen  sich  Paresen  verschiedener  Kehlkopfmuskeln,  aber  auch  der 
Extremitätenmuskeln  nicht  selten  nachweisen. 

Das  Verhalten  der  Reflexe  ist  verschieden.  Vielfach  erfolgen 
dieselben  in  normaler  Stärke,  manchmal  sind  sie  herabgesetzt,  in  anderen 
Fällen  wieder  gesteigert. 

Sehr  wichtig  sind  ferner  Störungen  von  selten  des  Sympathi- 
CU8,   welche  sich  in  abnormer  Innei*vation  der  Gefäfse  äufsern.    So 
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beobachtet  man  bei  diesen  Ei'anken  sehr  häufig  ein  abnorm  leichtes 
Erröten  und  schnell  darauf  folgendes  Erblassen  der  Haut. 
Auch  das  Auftreten  von  Erythemflecken  am  Rumpfe  gehört  hierher. 

An  den  Sinnesorganen  finden  sich  besonders  häufig  Störungen 
des  Sehvermögens,  die  sich  in  den  meisten  Fällen  als  leichte  Er- 
müdbarkeit beim  Lesen,  Nähen  etc.  äufsern  und  in  der  Hehrzahl  der 
Fälle  auf  Schwäche  der  Augenmuskeln  und  des  Akkommodations- 
apparates  zurückzuführen  sind. 

Aufserdem  findet  man  aber  auch  in  vielen  Fällen  seröse  Dnrch- 
tränkungen  der  Retina,  welche  dann  auffällig  blafs  und  zumal  an 
den  Papillargrenzen  unscharf  abgesetzt  und  gelockert  aussieht. 

Hin  und  wieder  treten  Anfälle  von  vorübergehender  Blind- 
heit oder  partielle  Ausfallserscheinungen  im  Sehvermögen  auf,  welche 
die  Kranken  lebhaft  beunruhigen,  durchweg  aber  eine  günstige  Pro- 
gnose geben  und  völlig  wieder  verschwinden. 

Anomalien  im  Geschmack  wurden  schon  erwähnt,  ebenso  finden 
sich  auch  Anomalien  des  Riechvermögens  in  ganz  ähnlicher  Weise 
wie  bei  Hysterischen. 

Die  Beschaffenheit  des  Blutes. 

Das  Blut  als  Ganzes.  Die  Konzentration  des  Gesamtblutes  ist 
bei  Chlorose  stets  herabgesetzt,  der  Wassergehalt  vermehrt.  Dem  ent- 
sprechend ist  das  spez.  Gewicht  des  Blutes  verringert  und  kann  nach 
Untersuchungen  von  Hammerschlag,  Scholkoff,  Lloyd  Jones, 
Schmaltz,  zwischen  1030  und  1050  schwanken.  Seit  Jahren  habe 
ich  bei  Chlorotischen  das  Verhalten  des  spezif.  Gewichtes  während  des 
ganzen  Krankheitsverlaufes  verfolgt  und  kann  aus  diesen,  weit  über 
hundert  Fälle  umfassenden  Untersuchungsergebnissen  mitteilen,  dafs  auf 
der  Höhe  der  Erki-ankung  das  Gewicht  zwischen  1035  und  1045 
schwankt  und  dafs  noch  stärkere  Veningerungen  (unter  1035)  auf 
Komplikationen  hindeuten. 

Die  Trockenrückstände  sind  in  entsprechendem  Mafse  verringert, 
und  zwar  fanden  Stintzing  und  Gumprecht  Werte  von  14,7—19^/^, 
V.  Noorden  11— 16°/o,  ich  selbst  13— 16°/o.  Auch  bei  diesen  Er- 
mittelungen lassen  auffällig  niedrige  Zahlenwerte  an  Komplikationen 
denken. 

Bote  Blutkörperchen.  Die  Zahl  derselben  ist  nach  den  über- 
einstimmenden Angaben  der  meisten  Autoren  nicht  beträchtlich  ver- 
mindert, und  man  wird  bei  auffallig  niedrigen  Zahlenwerten  deshalb 
an  komplizierende  anämisierende  Einflüsse  denken  müssen,  von  denen 
Hämorrhagien  aus  einem  gleichzeitig  bestehenden  Ulcus  ventriculi  oder 
infolge  von  Menon-hagie  am  häufigsten  sein  dürften.    Dabei  ist  aller- 
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dings  ZU  berücksichtigen,  dals  allem  Anschein  nach  auch  echte  Chlorosen 
gelegentlich  unter  stärkerer  Herabsetzung  der  Zahl  an  roten  Blut- 
körperchen verlaufen  können.  Auffällig  hohe  Zahlen  fand  Graeber, 
dem  wir  eine  besonders  sorgfaltige  Bearbeitung  dieses  Gebietes  ver- 
danken, und  zwar  ermittelte  derselbe  als  Durchschnittszahl  unter 
28  Untersuchungen  chlorotischen  Blutes  4,482000  in  maximo  5,700000, 
in  minimo  3,805000  roter  Blutkörperchen  im  Eubikmillimeter.  Stärkere 
Schwankungen  mit  Minimalwerten  von  2,500000  hat  Hayem,  ferner 
Sörensen  mit  2,880000—5,340000,  Toenissen  z.  B.  mit  2,370000  roter 
Blutkörperchen  im  Eubikmillimeter  beobachtet. 

Bei  eigenen  Beobachtungen  fand  ich  im  Mittel  3,4—4,3  Millionen. 

Aus  Reinert's  umfassender  Zusammenstellung  der  einschlägigen 
Litteratur  geht  eine  mäfsige  Verminderung  der  roten  Blutkörperchen 
für  die  Mehrzahl  der  Chlorosen  hervor. 

Stockmann  ermittelte  neuerdings  in  61  Fällen  folgende  Zahlen: 
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Gröfse  und  Form  der  roten  Blutkörperchen.  Die  Gröfsen- 
Verhältnisse  der  roten  Blutkörperchen  lassen  schon  bei  blofser  Betrach- 
tung der  Zellen  unter  dem  Mikroskope  mannigfache  Abweichungen  von 
der  Norm  erkennen,  und  genaue  Messungen  besonders  von  Laache  und 
Graeber  haben  ergeben,  dafs  starke  Unterschiede  im  Durchmesser  der 
Zellen  zu  konstatieren  sind,  welche  z.  B.  nach  Graeber  zwischen  11,5  ju 
und  5,2 /i  schwanken,  im  Durchschnitt  aber  etwa  normale  Dimensionen 
von  7,5^  zeigen. 

Auch  Schaumann  und  v.  Willebrand  haben  neuerdings  bei 
genauen  Messungen  auffällige  Grölsendififerenzen  zwischen  4,2  und  9,8  ju 
gefunden,  doch  kann  ich  nicht  die  Ansicht  dieser  Autoren  bestätigen, 
dafs  auf  der  Höhe  der  Erkrankung  die  kleinen  Formen  prävalieren 
und  mit  der  Besserung  des  Allgemeinbefindens  die  gröfseren  Formen 
mehr  hervortreten. 

Nach  meinen  eigenen  Erfahrungen  sind  gerade  bei  den  schweren 
Chlorosen  auf  der  Höhe  der  Erkrankung  die  grofsen  und  dabei 
sehr  blassen  Blutscheiben  mit  nur   eben  angedeuteter  Delle  auffällig 
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häufig  und  sie  sind  daher  von  Hayem  treffend  als  „chloro tische'' 
rote  Blutkörperchen  bezeichnet  worden. 

Kernhaltige  rote  Blutkörperchen  gehören  nicht  zu  den 
charakteristischen  Erscheinungen  bei  Chlorose.  Man  findet  sie  vereinzelt 
in  zahlreichen  Fällen  auf  der  Höhe  der  Erkrankung  und  in  der  Rekon- 
valescenz,  sie  fehlen  aber  bei  einer  so  grolsen  Zahl  vollständig,  dals  sie 
unzweifelhaft  mit  der  eigentlichen  Erkrankung  des  Blutes  nichts  zu 
thun  haben,  sondern  nur  als  gelegentliche  Zeichen  stärkerer  regenerativer 
Vorgänge  im  Marke  aufzufassen  sind. 

Die  Färbung  der  roten  Zellen  im  nativen  Zustande  ist  stets 
eine  auffällig  blasse  und  ebenso  zeigen  die  fixierten  Zellen  des  Trocken- 
präparates bei  Behandlung  mit  Farbstoffen  nur  eine  sehr  blasse  Nuance 
derselben,  so  dals  man  schon  aus  diesem  Verhalten  den  deutlichsten 
Hinweis  auf  eins  der  charakteristischen  Zeichen  im  chlorotischen  Blute 
gewinnt,  nämlich  die  Verringerung  des  Hb-6ehaltes  der  einzelnen 
Zellen. 

Polychromatophile  Färbung  findet  sich  bei  Chlorose  sehr  häufig 
und  bedeutet  hier,  wo  nichts  für  das  Bestehen  degenerativer  Verhält- 
nisse an  den  Zellen  spricht,  lediglich  eine  Jugendlichkeit  der  Zellen 
und  ist  demnach  als  ein  Zeichen  von  Regeneration  aufzufassen. 

Degenerative  Veränderungen  der  Zellen,  wie  ausgesprochene 
Poikilocytose  und  körnige  Degeneration  gehören  nicht  zum  Bilde  der 
reinen  Chlorose.  Wo  sie  sich  finden,  wird  man  auf  komplizierende 
Schädlichkeiten  fahnden  müssen,  z.  B.  an  intestinale  Blutungen 
ex  ulcere  ventriculi  oder  an  Unterernährung  oder  an  schwere 
Koprostase  mit  vermehrter  Darmfäulnis,  nach  deren  Beseitigung  man 
diese  degenerativen  Zeichen  alsbald  schwinden  sieht. 

Hb-6ehalt.  Die  Verringerung  des  Hb-6ehaltes  bildet  nach 
dem  übereinstimmenden  Urteil  der  meisten  Autoren  das  Charakte- 
ristische des  Blutbefundes  bei  Chlorotischen.  Seitdem  von 
Duncan  auf  diese  Verhältnisse  aufmerksam  gemacht  wurde,  hat  man 
mit  spektrophotometrischen  Apparaten  (Leichtenstern,  ßraeber),  mit 
der  Preyer'schen  Titriermethode  (Subbotin,  Quincke),  mit  chromo- 
metrischen  Apparaten  (Laache,  Hayem  u.  v.  a.),  mittels  Messung  des 
spezifischen  Gewichts,  der  Trockenrückstände  etc.  immer  wieder  die 
Thatsache  bestätigt  geftinden,  dals  der  Hb -Gehalt  des  Blutes  bei 
Chlorose  verhältnismäfsig  erheblich  stärker  herabgesetzt  ist 
als  die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen;  eine  Thatsache,  die  auch 
durch  die  neueren  Untersuchungen  von  v.  Noorden,  Stockmann, 
Schaumann  und  v.  Willebrand,  sowie  von  Straufs  und  Bohnstein 
bestätigt  wird,  so  dafs  hieran  auch  trotz  gegenteiliger  Ansicht  von 
Biernacki  nicht  mehr  zu  zweifeln  ist. 
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Es  handelt  sich  demnach  bei  der  Chlorose  um  diejenige  Form  der 
Anämie,  welche  man  als  „Oligochromämie^,  Herabsetzung  der  Färbe- 
kraft des  Blutes  der  „Oligocythämie"  gegenübergestellt  hat 

Yolumen  der  roten  Blutzellen.  Den  sichersten  AufschluXs  über 
die  Menge  des  im  Blute  vorhandenen  Hb  erhält  man  mittels  der  sehr 
einfachen  Bestimmung  des  Sedimentvolumens  der  roten  Zellen.  Bei 
einer  grofsen  Zahl  von  Beobachtungen  habe  ich  ausnahmslos  eine  auf- 
fällige Verringerung  des  Blutkörperchen-Volumens  auf  durch- 
schnittlich 20®/o  gegenüber  40 — 50^/^^  des  normalen  Blutes  erhalten. 

Berücksichtigt  man  die  erwähnte  geringe  durchschnittliche  Ver- 
ringerung der  Zahl  der  2^11en  gegenüber  dieser  starken  Abnahme  des 
Volumens,  so  ergiebt  sich,  dafs  die  einzelne  rote  Blutzelle  bei 
Chlorose  in  auffälliger  Weise  hämoglobinarm  sein  mufs,  ein 
Befund,  der  mit  der  histologischen  Untersuchung  durchaus  in  Überein- 
stimmung steht  Zweitens  aber  ergiebt  sich  aus  der  Vergleichung  dieser 
Volumenbestimmungen  mit  den  Mafsresultaten  an  den  Erythrocyten, 
daJjB  die  Gröfsenzunahme  der  letzteren  nur  auf  einer  Durchtränkung 
mit  Plasma  beruhen  kann,  die  bei  einem  Teil  der  Zellen  zu  einer 
Quellung  führt,  die  aber  nur  im  cirkulierenden  Blute  vorhanden  ist, 
während  nach  der  Gerinnung  oder  Sedimentierung  das  Serum  zum  Teil 
wieder  aus  den  Zellen  austritt. 

Das  Blutserum  beansprucht  schon  wegen  seines  quantitativen 
Verhaltens  ein  besonderes  Interesse,  da  es  im  Mittel  ca.  80  ^/^  der 
Gesamtblutmasse  ausmacht. 

Die  Konzentration  des  Serum  habe  ich  bei  einer  grofsen 
Anzahl  Chlorotischer  bei  leichten  Fällen  wenig  oder  gar  nicht  ver- 
ändert, in  schweren  Fällen  stets  niedriger  als  in  der  Norm  gefunden. 
Nur  in  besonders  schweren  Fällen,  wenn  gleichzeitig  auch  die  Zahl  der 
roten  Blutkörperchen  stark  herabgesetzt  war,  fand  ich  das  Serum  be- 
trächtlich an  Eiweifs  verarmt,  doch  mufs  in  diesen  Fällen,  wie  erwähnt, 
immer  der  Verdacht  auftreten,  dafs  ein  komplizierendes  anämisierendes 
Moment  im  Spiele  ist 

Im  allgemeinen  habe  ich  gefunden,  dafs  die  Verwässerung  des 
Serum  bei  Chlorose  verhältnismäfsig  weit  geringer  ist,  als  bei  einfachen, 
z.  B.  posthämorrhagischen  Anämien.  Auch  LI.  Jones  und  Hamm  er- 
schlag fanden  verhältnismäfsig  geringfügige  Herabsetzung  der  Dichte 
des  Seram,  und  ebenso  konstatierte  Eofsler  zum  Teil  völlig  normale 
Zusammensetzung  des  Serum.  Übrigens  erwähnen  schon  Becquerel 
und  Kodier,  dafs  das  spezifische  Gewicht  des  Blutserum  Chlorotischer 
1028  beträgt. 

Orawitz,  Klinische  Pathologie  des  Blutes.  Ig 
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Dieses  wichtige  Verhalten  der  Blutflüssigkeit  spricht  im  Verein 
mit  allen  sonstigen  Beobachtungen  dafür,  dals  bei  Chlorose  keine  Steige- 
rung des  Eiweifszerfalles  eine  Rolle  spielt,  da  bei  allen  derartigen 
Prozessen  gerade  der  Eiweifsgehalt  des  Serum  in  erster  Linie  geschädigt 
zu  werden  pflegt. 

Man  kann  infolgedessen  bei  Chlorose  auch  nicht  schlechthin  von 
Wasserzunahme  im  Blute  —  Hydrämie  —  sprechen,  sondern  die  Ge- 
samtmasse des  Plasma  ist  hier  vermehrt,  und  auch  die  roten 
Blutkörperchen  müssen  in  denjenigen  Fällen,  wo  sie  normale  Zahlen- 
werte in  der  Baumeinheit  zeigen,  durch  Aufnahme  von  Plasma 
gequollen  sein,  welches  sie  augenscheinlich  beim  Koagulieren  oder 
Centrifugieren  zum  Teil  wieder  abgeben. 

Wie  wir  unten  sehen  werden,  sind  krankhafte  Zustände,  bei  welchen 
das  Plasmavolumen  gegenüber  dem  der  roten  Blutkörperchen  vermindert 
ist,  also  das  Gegenteil  von  dem  vorliegt,  was  wir  hier  bei  der  Chlorose 
sehen,  nicht  selten.  Besonders  bei  Stauungen  im  venösen  Gebiete  in- 
folge von  Herzerkrankungen  finden  wir  diese  Blutveränderung  sehr 
häufig,  und  Biernacki  hat  dieselbe  passend  als  Oligoplasmie  be- 
zeichnet. Danach  wäre  es  folgerichtig,  wenn  man  solche  Verhältnisse, 
wie  sie  sich  nach  den  gegebenen  Darlegungen  im  chlorotischen  Blute 
finden,  als  Polyplasmie  bezeichnen  würde,  um  auszudrücken,  dafs  die 
Verdünnung  des  Blutes  nicht  lediglich  durch  ein  Hinzutreten  von  Wasser 
zu  Stande  gekommen  ist,  sondern  durch  eine  Vermehrung  des  Plasma- 
gehaltes gegenüber  den  roten  Blutkörperchen. 

Leukoeyten.  Über  das  Verhalten  der  Leukocyten  liegen  Be- 
obachtungen von  Gräber,  Bieder,  Dieballa  und  Eetly,  v.  Noorden, 
Straufs  und  Bohnstein  vor,  und  es  ergiebt  sich  aus  allen  diesen 
Mitteilungen,  dafs  die  farblosen  Zellen  in  ihrer  Gesamtmenge  keine 
wesentlichen  Abweichungen  von  der  Norm  zeigen.  Dieses  normale  Ver- 
hältnis der  Leukocyten  bei  Chlorose  kann  ich  ebenfalls  bestätigen; 
Vermehrung  derselben  dürfte  auf  komplizierende  Zustände  hinweisen. 

Auch  die  Morphologie  der  Leukocyten  lälst  nach  Angabe  fast 
sämtlicher  Autoren  keine  Abweichung  vom  Normalen  erkennen«  Ver- 
einzelte Befunde  von  Myelocyten  (Hammerschlag)  sind  von  anderen  nicht 
weiter  erhoben  und  können  somit  keine  Bedeutung  haben.  Straufs 
und  Bohnstein  legen  ein  besonderes  Gewicht  auf  das  Vorkommen  von 
sehr  niedrigen  Prozentzahlen  der  Lymphocyten,  die  sie  bei  einigen 
schweren  Formen  von  Chlorose  fanden,  doch  betonen  auch  diese  Autoren, 
dafs  für  gewöhnlich  das  Mischungsverhältnis  der  einzelnen  Leokocyten- 
arten  bei  Chlorose  normal  ist 

Blutplättchen.  Graeber  und  v.  Limbeck  geben  an,  bei  Chlorose 
häufig  eine  Vermehrung  der  Blutplättchen  gefunden  zu  haben,  und  aus 
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eigener  Erfahrung  kann  ich  das  bestätigen.  Ich  kann  dem  hinzufügen, 
dafs,  soweit  man  nach  Schätzungen  urteilen  darf,  bei  wenig  Krankheiten 
eine  so  starke  Vermehrung  dieser  Elemente  im  Blute  zu  sehen  ist,  wie 
gerade  bei  Chlorose. 

Die  Gerinnungsfähigkeit  des  chlorotischen  Blutes  ist  im  Gegen- 
satze zu  solchem  von  schweren  (sog.  perniciösen)  Anämien  und  Leukämie 
nicht  vermindert,  sondern  eher  gesteigert. 

Die  Alkalescenz  des  Blates  wurde  zuerst  von  Graeber  nach  der  3(ethode 
von  Landois  nntersncht,  wobei  sich  ein  vermehrter  Alkalescenzgrad  bei  den  meisten 
FäUen  ergab,  welchen  Graeber  für  so  bedeutnngsvoU  hielt,  dafs  er  die  ttbemormale 
Alkalescenz  des  chlorotischen  Blutes  geradezu  für  etwas  Spezifisches  dieser  Blut> 
erkrankung  hielt  und  ans  derselben  „eine  chemische  Störung  des  Plasma'^  folgerte, 
,,  welche  mit  Alterationen  der  Form,  Gröfse  and  Färbekraft  der  roten  Blutkörperchen 
einhergeht*'.  Anch  Peiper,  Kraus,  Rumpf,  y.  Limbeck  nnd  Steindler  fanden 
die  Alkalescenz  des  Blutes  bei  Chlorose  teils  in  normalen  Grenzen,  teils  gesteigert, 
,v.  Jaksch  dagegen  konstatierte  eine  Herabsetzung  derselben. 

Alle  diese  Untersuchungen  können  heute  nicht  mehr  als  mafsgebend  angesehen 
werden.  Die  Alkalescenzwerte  des  Blntes  richten  sich  nach  den  neuesten  Mitteilungen 
von  Brandenburg  (S.  39)  in  so  hohem  Mafse  nach  den  Konzentrationsverhältnisseu 
des  Blutes,  dafs  die  gleichzeitige  Bestimmung  beider  Faktoren  unerläfslich  ist.  Ferner 
sind  alle  diese  älteren  Untersuchungen  mit  dem  Fehler  behaftet,  dafs  sie  am  deck- 
farbenen  Blute  angestellt  sind,  während  nach  Loewy  das  lackfarben  gemachte  Blut 
weit  höhere  Alkalescenzwerte  giebt. 

Von  sonstigen  chemischen  Befunden  im  Blute  sind  in  erster  Linie 
die  Angaben  von  Becquerel  und  Bodier  über  den  Eisengehalt  des 
Blutes  zu  erwähnen,  der  nach  diesen  Autoren  im  Mittel  bei  6  Chloro- 
tischen 0,031  ^/o  gegenüber  0,051  ^/^  bei  Gesunden  betrug. 

Gegenüber  diesen  Zahlen  sind  neuere  Angaben  von  Biernacki 
auffallig,  welcher  bei  Chlorose  den  Eisengehalt  unverändert,  dagegen 
den  EiweiTsgehalt  vermindert  fand.  Eine  Bestätigung  dieser  Befunde 
ist  bisher  nicht  erfolgt  J olles,  sowie  Jellinek  und  Schiffer  fanden 
mit  dem  Ferrometer  bei  Chlorose  Fe-Werte  von  0,019—0,04  Gewichts- 
prozent, übereinstimmend  mit  der  Herabsetzung  der  Färbekraft  des 
Blutes.    Im  Serum  war  keine  Spur  einer  Fe-Reaktion. 

Den  Phosphorgehalt  des  Blutes  fanden  Biernacki  und 
V.  Moraczewski  vermindert,  den  Chlorgehalt  dagegen  wie  bei  allen 
Anämien  vermehrt,  da  mit  der  Vermehrung  des  Serum  auch  der  Koch- 
salzgehalt des  Blutes  steigt. 

Das  Verhalten  des  Blutes  beim  Übergang  In  Heilung. 

Die  Regeneration  des  Blutes  Chlorotischer  geht  in  aufser- 
ordentlich  verschiedener  Weise  vor  sich,  wie  ich  mich  an  sehr  zahlreichen 
eigenen  Beobachtungen  im  Laufe  der  Jahre  habe  überzeugen  können. 

18* 
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1.  Die  Zeit,  welche  zor  Wiederherstellung  einer  normalen  Blut- 
zosammensetzung  nötig  ist,  ist  sehr  verschieden  je  nach  der  Schwere 
der  Krankheit,  nach  der  Konstitution,  der  Nahrungsaufnahme,  der  Medi- 
kation, femer  nach  auftretenden  Komplikationen  und  verschiedenen  anderen 
Faktoren,  die  bei  der  Behandlung  dieser  oft  sehr  diffizilen  Kranken  eine 
Rolle  spielen. 

Hierbei  möchte  ich  darauf  hinweisen,  dafs  es  ganz  unmöglich  za 
entscheiden  ist,  ob  ein  chlorotisches  Blut  durch  Anwendung  eines  be- 
stimmten Eisenpräparates  besonders  günstig  beeinflufst  wird,  denn  erstens 
heilt  die  Chlorose  häufig  auch  ohne  Eisen  in  derselben  Frist,  wie  mit 
demselben,  und  das  Eisen  bildet  immer  nur  einen  Heilfaktor  unter 
einer  grofsen  Summe  von  anderen  Einflüssen,  wie  Nahrung,  Ruhe, 
psychischem  Einfluls  etc.,  so  dafs  man  selbst  aus  gröfsei'en  Beobachtungs- 
reihen nur  mit  grofser  Vorsicht  Schlüsse  auf  die  Wirkung  eines  einzelnen 
Mittels  ziehen  darf.  Ich  mufs  diese  Thatsache  in  Rücksicht  auf  die 
Überproduktion  mit  neuen  Eisenmitteln  von  angeblich  besonderer  Heil- 
wirkung ausdrücklich  hervorheben. 

2.  Die  yerftnderungen  des  Blutes  selbst  sind  in  den  einzelnen 
Fällen  recht  verschieden.  Hayem  konstatierte  zuerst,  dafs  im  Beginne 
der  Regeneration  die  Zahl  der  Zellen  zunahm  und  dafs  erst  später 
eine  Verbesserung  des  Hb-Gehaltes  der  Zellen  folge. 

Dieser  Ansicht  schliefsen  sich  Baxter  und  Willcocks,  Gowers 
sowie  auch  Stockmann  an,  während  im  Gegensatze  hierzu  Laache, 
Stintzing  und  Gumprecht  sowie  Graeber  annehmen,  dafs  bei  der 
Regeneration  des  chlorotischen  Blutes  in  erster  Linie  der  Hb-Ge- 
halt  steigt.  Auf  Grund  neuerer  Untersuchungen  schliefsen  sich  Schau- 
mann und  V.  Willebrand  der  ersten  Ansicht  an,  da  sie  bei  acht  sorg- 
fältig beobachteten  Fällen  zunächst  eine  ganz  auffällige  Vermehrung 
der  Zellen  bis  über  das  Normale  hinaus,  d.  h.  bis  zu  7,5  Mill.  in  einem 
Falle,  beobachteten,  während  der  Hb-Gehalt  erheblich  langsamer  zunahm. 

In  Übereinstimmung  hiermit  konstatierten  diese  Autoren,  dafs  im 
mikroskopischen  Präparate  die  Zellen  allmählich  eine  intensivere  Hb- 
Färbung  zeigen,  dafs  die  kleinen  Formen  allmählich  abnehmen  und  der 
mittlere  Durchmesser  der  Erythrocyten  zunimmt. 

Zu  allen  diesen  Angaben  ist  folgendes  zu  bemerken:  soweit  es 
sich  um  die  vieldiskutierte  Frage  handelt,  ob  bei  der  Regeneration 
zuerst  die  Zahl  der  Zellen  oder  der  Hb-Gehalt  derselben  zu- 
nimmt, müssen  die  Fälle  getrennt  werden,  je  nachdem  es  sich  um  das 
gewöhnliche  Verhältnis  handelt,  dafs  die  Zahl  der  Zellen  auch  auf  der 
Höhe  der  Krankheit  nur  leicht  subnormal  ist,  oder  dafs  eine  stärkere 
Verminderung,   meist  verbunden   mit  stärkeren   morphologischen  Ab- 
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weichungen  vorliegt,  Fälle,  die  meist  auf  eine  Komplikation  durch  Unter- 
ernährung etc.  hindeuten. 

Bei  diesen  letzten  Fällen  tritt  thatsächlich  häufig  eine  schnelle 
Zunahme  der  Zellen  ein,  die  mit  Wahrscheinlichkeit  auf  eine  be- 
schleunigte numerische  Regeneration  hindeutet. 

Diese  Fälle  interessieren  aber  weniger,  weil  sie  kaum  als  „reine" 
Chlorosen  aufzufassen  sind,  da  es  gerade  ein  Charakteristikum  dieser 
Krankheit  ist,  dafs  die  Zellen  nicht  nennenswert  vermindert  sind. 

Bei  der  unkomplizierten  Chlorose  sind  alle  Untersuchungen  zur 
Lösung  dieser  Frage,  die  nur  mit  Zählapparat  und  Hämoglobinometer 
ausgeführt  sind,  unzureichend,  vielmehr  mufs  in  erster  Linie  die  Ge- 
samtkonzentration des  Blutes  und  die  Menge  des  Serum  be- 
stimmt werden,  bevor  man  aus  den  erstgenannten  Untersuchungsergeb- 
nissen Schlüsse  ziehen  kann. 

Die  erste  Veränderung,  welche  man  bei  schwerer  ausgeprägter 
Chlorose  schon  8 — 10—12  Tage  nach  eingehaltener  Bettruhe  und  sonstiger 
Therapie  im  Blute  konstatiert,  ist  eine  erhebliche  Zunahme  des 
spezifischen  Gewichtes,  das  z.  B.  von  1033  auf  1042  steigt,  während 
an  den  Zellen  selbst  eine  Vermehrung  der  Zahl,  aber  sonst  noch  keine 
nennenswerten  morphologischen  Veränderungen  nachweisbar  sind ;  gleich- 
zeitig hat  das  Plasma- Volumen  ab-,  das  rote  Blutkörperchen- Volumen 
zugenommen. 

Sind  wir  berechtigt,  aus  diesen  Erscheinungen  eine  plötzlich 
einsetzende  Neubildung  von  Zellen  anzunehmen?  Meines  Erachtens 
sicher  nicht,  denn  erstens  war  die  Zahl  der  Zellen  schon  vorher 
fast  normal,  zweitens  fällt  gerade  durch  die  eingetretene  KOrperruhe 
ein  nicht  unerheblicher  Teil  des  Sauerstoffbedarfes  fort,  drittens  ge- 
hören Erythroblasten  durchaus  nicht  zu  den  gewöhnlichen  Erscheinungen 
in  dieser  Periode,  vielmehr  sind  die  Zellen  nach  wie  vor  unregelmäfsig 
grofs  und  sehr  blafs. 

Betrachtet  man  die  Patienten  im  ganzen,  so  sieht  man,  dafs  in 
dieser  Zeit  die  Ödeme  geschwunden  sind,  die  Diurese  gesteigert  ist 
and  das  Körpergewicht  abgenommen  hat  (s.  weiter  unten),  kurz,  als  erster 
Effekt  der  Therapie  ist  ein  Schwinden  der  überschüssig  ange- 
häuften Flüssigkeitsmassen  in  den  Geweben  und  auch  im  Blute 
zu  verzeichnen.  Die  Polyplasmie  ist  zurückgegangen,  die  roten  Zellen 
sind  dadurch  in  der  Baumeinheit  vermehrt  und  es  entsteht  hierdurch 
ein  so  verändertes  Mischungsverhältnis  zwischen  Zellen  und  Plasma, 
dafs  man  aus  blofsen  Zälilungen  nicht  im  mindesten  entscheiden  kann, 
ob  eine  wirkliche  Vennehrung  von  Erythrocyten  oder  ob  lediglich  eine 
Konzentrationszunahme  und  Einengung  des  Blutes  stattgefunden  hat. 
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Erst  nach  Ablauf  dieser  Periode  können  wir  aus  dem  Schwinden 
der  abnorm  grolsen  und  besonders  der  abnorm  kleinen  Formen  mit 
Sicherheit  auf  eine  gesteigerte  Neubildung  von  Erythrocyten  schlielsen, 
gleichzeitig  pflegt  in  dieser  Periode  aber  auch  der  Hb -Gehalt  der 
einzelnen  Zellen  deutlich  zuzunehmen,  so  dafs  ich  in  der  Mehrzahl  der 
Fälle  den  Eindruck  gehabt  habe,  dafs  Zellbildung  undHb-Bildung 
ziemlich  pari  passu  zunehmen,  doch  kommen  nach  meiner  Er- 
fahrung so  viele  Variationen  vor,  dafs  ich  kein  allgemeines  Gesetz 
hiermit  aufstellen  will.  Ich  möchte  aber  auch  die  Ergebnisse  anderer 
Autoren  einstweilen  nicht  als  entscheidend  oder  allgemein  gültig  far 
die  Frage  nach  dem  Modus  der  Regeneration  des  Blutes  ansehen, 
da  eben  die  wechselnden  Verhältnisse  des  Plasmagehaltes  im  Blute 
Schwierigkeiten  in  der  Deutung  bereiten,  die  bisher  nicht  genügend 
berücksichtigt  sind. 

Überschauen  wir  zum  Schlüsse  noch  einmal  das  ganzeSymptomen- 
bild  der  Chlorose  und  vergleichen  wir  dasselbe  mit  dem  einer  ein- 
fachen Anämie,  z.  B.  —  um  das  einfachste  Beispiel  zu  wählen  —  einer 
Blutungsanämie,  die  sich  nach  wiederholten  Blutungen,  etwa  aus  dem 
Magen  oder  dem  Uterus,  entwickelt. 

Wir  finden  da  bei  den  einfach  Anämischen  allgemeine  Blässe, 
Verbreiterung  der  Herzdämpfung,  systolische  Geräusche,  auch  Venen- 
sausen in  ähnlicher  Weise  wie  bei  Ghlorotischen;  ebenso  treten  die  Er- 
scheinungen der  Gehimanämie,  Schwarzwerden  vor  den  Augen,  Schwindel 
und  Ohnmächten  auf.  Dagegen  fehlt  bei  den  einfach  Anämischen, 
wenn  keine  Komplikationen  vorliegen,  das  ganze  Heer  der  sonstigen 
nervösen  Störungen,  besonders  Anomalien  im  psychischen  Verhalten, 
die  Anomalie  des  Appetites;  trotz  der  Zunahme  des  Pulsschlages  in- 
folge der  Anämie  fehlt  das  lästige  Herzklopfen,  und  es  fehlen  auch  die 
Erscheinungen  von  selten  der  sensiblen  Sphäre  und  des  vasomotorischen 
Systems;  ganz  besonders  fehlen  die  ödematösen  Durchtränkungen 
der  Haut,  welche  den  Ghlorotischen  das  eigenartige  gedunsene  Aussehen 
verleihen. 

Auch  im  Blute  sind  die  Veränderungen  wesentlich  verschieden, 
da  bei  der  einfachen  Anämie  infolge  von  Blutungen  stets  eine  nennens- 
werte Herabsetzung  der  Zahl  der  Zellen  vorhanden  ist,  während  der 
Hämoglobingehalt  der  einzelnen  Zellen  wenig  oder  gar  nicht  gelitten 
hat  Auf  der  anderen  Seite  zeigt  das  Serum  bei  diesen  Anämien  stets 
eine  mehr  oder  weniger  beträchtliche  Einbufse  an  Eiweifsgehalt,  so 
dafs  gerade  in  Bezug  auf  diese  beiden  Hauptfaktoren,  Blutzellen  und 
Blutflüssigkeit,  ganz  andere  Verhältnisse  herrschen,  als  bei  der 
Chlorose. 
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Das  Blut  der  Chlorotischen  ist  demgegenttber  charakterisiert 
durch  erstens  das  Vorhandensein  einer  fast  normalen  Zahl  der 
Erythrocyten  und  dorch  das  Fehlen  ausgesprochener  degenera- 
tiver Zeichen  an  diesen  Zellen,  zweitens  durch  einen  abnorm 
niedrigen  Hb-6ehalt  der  einzelnen  Zellen  und  drittens  den 
Überschuf s  eines  Plasma  von  nahezu  normalem  Eiweifsgehalte. 

Irgend  welche  Zeichen  eines  aktiven  pathologischen  Prozesses  in 
den  blutbildenden  Stätten  lassen  sich  weder  an  den  roten,  noch  an  den 
farblosen  Zellen  des  Blutes  nachweisen. 

Pathologische  Anatomie. 

Eine  anatomische  Grundlage  dieser  Krankheit  ist  noch 
keineswegs  sicher  festgestellt.  An  und  für  sich  besteht  die  grofse 
Schwierigkeit,  über  organische  Veränderungen  bei  der  Chlorose  etwas 
Sicheres  auszusagen,  darin,  dafs  Todesfälle  bei  einfacher  unkomplizierter 
Chlorose  äulserst  selten  sind,  und  wir  sind  infolgedessen  auf  diejenigen 
spärlichen  Beobachtungen  angewiesen,  welche  bei  solchen  Chlorotischen 
erhoben  wurden,  die  an  intercurrenten  Erkrankungen  starben,  wobei 
dann  die  Schwierigkeit  entsteht,  zu  unterscheiden,  was  von  den  Organ- 
veränderungen auf  das  Konto  der  Chlorose  und  was  andererseits  auf 
das  Konto  der  zum  Tode  fuhrenden  Krankheit  zu  setzen  ist. 

Zunächst  ist  zu  bemerken,  dafs  Veränderungen  am  blutbilden- 
den Apparate  der  Chlorotischen,  z.  B.  am  Marke  der  langen 
Röhrenknochen,  die  mit  irgendwelcher  Sicherheit  oder  Wahrschein- 
lichkeit die  Entstehung  des  chlorotischen  Blutbildes  zu  erklären  ver- 
möchten, bisher  nicht  bekannt  geworden  sind.  Ich  selbst  habe  Ge- 
legenheit gehabt,  die  Tibien  zweier  chlorotischen  Mädchen  genau  zu 
untersuchen,  und  habe  weder  makroskopisch  in  der  Verteilung  von  rotem 
und  Fettmark,  noch  mikroskopisch  krankhafte  Veränderungen  gefunden. 

Am  bekanntesten  sind  die  Veränderungen  am  Zirkulations- 
apparate geworden,  welche  Virchow  als  anatomische  Grundlage 
der  Chlorose  hinstellte,  und  welche  längere  Zeit  auch  von  den  Klini- 
kern in  diesem  Sinne  gedeutet  wurden.  Es  handelt  sich  nach  Virchow 
bei  diesen  Veränderungen  um  eine  abnorme  Kleinheit  des  Herzens 
und  der  grofsen  arteriellen  Gefäfse,  um  eine  Hypoplasie  oder 
Zwergwachstum,  bei  welcher  die  Veränderung  am  Gef&fssystem  sich 
in  abnormer  Enge,  Dünnwandigkeit  und  Elastizität  der  Arterien,  femer 
auch  durch  unregelmäfsige  Gefäfsabgänge  äufsert 

Diese  Hypoplasie  des  Herzens  und  Gefäfssystems  spricht  nach 
Virchow  dafür,  dafs  bei  der  Chlorose  eine  kongenitale  oder  doch  in 
früher  Jugend  erworbene  Disposition  anzunehmen  ist,  welche  jedoch  in 
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der  Regel  erst  in  der  Pubertätszeit  wirkliche  Störangen  von  patholo* 
gischem  Werte  hervorbringt,  and  dafs  die  Chlorose  an  sich  unheil- 
bar, jedoch  durch  zweckmälsige  Behandlung,  insbesondere 
diätetische  Pflege,  latent  zu  machen  sei. 

Diese  Hypoplasien  des  Herzens  und  Gefäfssystems  sind  in  der 
Folgezeit  Gegenstand  reger  Aufmerksamkeit  geworden,  und  man  hat 
kurzweg  die  enge,  dünnwandige  und  abnorm  elastische  Aorta  als  „Aorta 
chlorotica''  bezeichnet,  ohne  sich  jedoch  irgendwie  über  die  Frage 
klar  zu  werden,  wie  eine  Verarmung  des  Blutes  an  Hämoglobin  sich 
durch  Engigkeit  des  Oefälssystems  erklären  lassen  könne,  und  zwei- 
tens, weshalb  der  chlorotische  Symptomenkomplex  in  vielen  Fällen  *  so 
leicht  und  dauernd  zu  beseitigen  sei,  endlich  auch  über  die  besonders 
wichtige  Frage,  weshalb  Männer,  die  nach  Virchows  eigenem  Aus- 
spruche ebenfalls  recht  häufig  die  Hypoplasie  des  Herzens  und  der 
Arterien  zeigen,  so  selten  an  Chlorose  erkranken.  Es  ist  merk- 
würdig, dafs  Virchow  gerade  diesen  letzteren  Punkt,  d.  h.  das  seltene 
Auftreten  der  Chlorose  beim  Manne,  trotz  häufiger  anatomisch  nach- 
weisbarer Veränderungen  am  Gefasssystem  bei  seiner  Hypothese  voll* 
ständig  aufser  acht  lä&t. 

Thatsächlich  spielt  gewifs  bei  manchen  Chlorotischen  die  Hypo- 
plasie des  Herzens  und  der  Gefäfse  eine  wichtige  Rolle,  aber  nnr  in- 
sofern, als  sie  eine  irreparable  und  daher  sehr  ungünstige  Kompli« 
kation  der  Chlorose  bildet;  denn  es  handelt  sich  hier  um  eine  mangel- 
hafte Ausbildung  des  Gefäfssystems,  die  in  früher  Jugend  erworben 
wird,  die  aber  ohne  weiteres  unmöglich  zur  chlorotischen  Blutverände- 
rung, d.  h.  Verarmung  an  Hämoglobin  führen  kann,  sondern  aller  Wahr- 
scheinlichkeit nach  einen  anderen  pathologischen  Zustand  des  Blutes 
mit  sich  bringt,  den  wir  als  Oligaemia  vera,  d.  L  Verringerung  der 
Gesamtmasse  des  Blutes,  bezeichnen  müssen,  wie  dies  im  XIL  Kapitel 
ausführlich  geschildert  wurde. 

An  und  für  sich  kann  die  Hypoplasie  des  Gefäfssystems 
unmöglich  zur  Chlorose  führen,  sie  kann  höchstens  für  ein  dis- 
ponierendes Moment  angesehen  werden,  und  aufserdem  spielt  sie 
sicher  eine  wichtige  Rolle  bei  denjenigen  Chlorotischen,  deren  Krankheits- 
verlauf durch  eine  abnorme  Neigung  zu  Rückfällen  und  durch  eine 
sehr  geringe  Besserungsfähigkeit  charakterisiert  ist,  so  dafs  man 
sie  auch  als  „habituelle"  und  ;, persistierende''  Chlorosen  bezeich- 
net hat. 

So  viel  ist  heute  mit  Sicherheit  auszusagen,  dals  die  schweren 
anatomischen  Veränderungen  des  Gefäfssystems  keinCharak- 
teristicum  oder  gar  die  spezifische  anatomische  Grundlage 
der  Chlorose  bilden.    Indessen  werden  wir  sie  bei  unseren  weiteren 
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Betrachtungen  wiederholt  zu  beräcksichtigen  haben,  da  sie  als  dispo- 
nierendes Moment  unsere  besondere  Aufmerksamkeit  in  therapeutischer 
und  prophylaktischer  Hinsicht  erheischen. 

Ähnliche  hypoplastische  Veränderungen  hat  man  auch  amOenital- 
sy Stern  der  Chlorotischen  gefunden  und  auch  diese  Veränderungen  in 
einen  ursächlichen  Zusammenhang  mit  der  Chlorose  gebracht.  Indessen 
ist  hier  dasselbe  zu  sagen  wie  bei  der  Hypoplasie  des  Gefälssystems, 
dafs  auch  diese  Anomalien  lediglich  als  disponierende  Momente  aufzu- 
fassen sind,  zur  Erklärung  des  ganzen  Symptomenbildes  aber  und  der 
Blutverändemng  im  speziellen  nicht  zu  verwerten  sind. 

Alle  anderen  Veränderungen,  wie  Degeneration  des  Herz- 
muskels, parenchymatöse  Entzündung  der  Nieren  und  andere 
anatomische  Veränderungen  sind  durchweg  als  sekundär  zu  betrachten, 
und  es  ergiebt  sich  aus  alledem,  dafs  irgend  eine  sichere  anatomi- 
sche Grundlage  fttr  die  Erklärung  dieser  Krankheit  bisher 
vollständig  fehlt. 

Es  ergiebt  sich  somit  für  die  Chlorose  ebenso  wie  f&r  die  meisten 
Fälle  von  pemiciöser  Anämie  die  Folgerung,  die  Diagnose  auf  der 
klinischen  Untersuchung  zu  basieren,  da  es  sich  auch  bei  der  Chlorose 
vorzugsweise  um  funktionelle  Störungen  der  Organe  handelt,  während 
die  nachweisbaren  anatomischen  Veränderungen  teils  sekundärer  Natur, 
teils  als  Komplikationen  anzusehen  sind. 

Vorkommen  nach  Geschlecht,  Lebensalter  und  Ortllchkelt. 

Die  Chlorose  tritt  vorzugsweise  beim  weiblichen  Ge- 
schlecht auf,  wie  man  seit  jeher  zu  beobachten  Gelegenheit  gehabt 
hat;  jedoch  giebt  es  unzweifelhaft  auch  Fälle  von  echter  Chlorose 
bei  jungen  Männern,  bei  welchen  alle  Symptome  dieser  Krankheit 
sowohl  im  Blute,  wie  an  den  übrigen  Organen  in  deutlichster  Weise 
ausgeprägt  sind.  Wie  schon  Wunderlich  bemerkte,  sind  es  vorzugs- 
weise junge  Männer,  welche  einen  schwächlichen  Körperbau  haben  und 
einem  ruhigen  Beruf  angehören,  z.  B.  Schneidergesellen,  Schreiber  etc., 
welche  diesen  Symptomenkomplez  zeigen.  Ob  bei  diesen  jungen  Män- 
nern die  oben  erwähnten  anatomischen  Veränderungen  am  Herzen  und 
Gef&Issystem  vorhanden  sind  und  die  Entstehung  der  Erkrankung  be- 
günstigen, ist  einstweilen  nicht  sicher  zu  sagen. 

Das  Lebensalter,  in  welchem  die  Chlorose  zuerst  auftritt,  ist 
in  der  weitaus  grölsten  Mehrzahl  das  der  Entwicklungsjahre,  also 
vom  12.  bis  14.  Jahre  ab  bis  zum  20.  Doch  giebt  es  auch  Fälle  von 
frühzeitiger,  bei  jugendlicheren  Kindern  auftretender  Chlorose,  anderer- 
seits ist  ihr  erstmaliges  Auftreten  in  den  Zwanzigerjahren  ziemlich 
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häufig,  jenseits  des  30.  Lebeusjahres  dagegen  ungemein  selten.  In  einer 
Statistik  von  242  Fällen  fand  v.  Noorden  nur  2  Chlorotische  unter 
12  Jahren  und  nur  2,  die  über  ^4  Jahre  alt  waren.  RückföUe  der 
chlorotischen  Erscheinungen  kommen  ebenfalls  nach  dem  30.  Lebens- 
jahre sehr  selten  zur  Beobachtung. 

In  Bezug  auf  die  Konstitution  läfst  sich  so  viel  sagen,  dafs  sicher 
die  zart  gebauten,  mit  wenig  Muskulatur,  aber  verhältnismälsig  reich- 
lichem Fettpolster  ausgestatteten  jungen  Mädchen  in  relativ  grölserer 
Zahl  an  Chlorose  erkranken,  aber  andererseits  bietet  auch  die  robuste 
Konstitution  eines  auf  dem  Lande  aufgewachsenen  Mädchens,  z.  B.  des 
dienenden  Standes,  keine  Gewähr  gegen  das  Auftreten  dieser  Krank- 
heit; nur  sei  gleich  hier  bemerkt,  dafs  die  Chlorose  bei  diesen  letzteren 
Mädchen  in  der  Regel  einen  viel  leichteren  Charakter  trägt  und  schneller 
und  sicherer  zu  beseitigen  ist,  als  bei  den  zarter  konstituierten. 

Ob  in  gewissen  Gegenden  die  Chlorose  häufiger  auftritt  als  in 
anderen,  dürfte  schwer  zu  ermitteln  sein,  da  sich  wohl  kaum  sichere 
Statistiken  über  diese  Krankheit  gewinnen  lassen,  zumal  viele  Arzte 
unter  Chlorose  jede  Anämie  eines  jungen  Mädchens  begreifen.  Nur  so 
viel  dürfte  sicher  sein,  dafs  in  den  grofsen  Städten  diese  Krankheit 
häufiger  zu  beobachten  ist,  als  auf  dem  Lande. 

Disponierende  Schädlichkeiten. 

.  Der  Ausbruch  der  Chlorose  wird  durch  eine  überaus  gro&e 
Zahl  von  Schädlichkeiten  begünstigt,  welche  man  als  disponierende 
Momente  anzusehen  hat,  und  deren  Kenntnis  für  die  Auifassung  des 
ganzen  Krankheitsbildes  einerseits,  sowie  die  Behandlung  andererseits 
von  grofser  Bedeutung  ist. 

Diese  disponierenden  Schädlichkeiten  liegen  erstens  auf  dem  Ge- 
biete der  allgemeinen  Hygiene,  und  zweitens  sind  sie  in  gewissen 
Organerkrankungen  begründet. 

Zur  ersten  Gruppe,  d.  h.  zu  den  hygienischen  Schädlichkeiten, 
gehört  eine  fehlerhafte  Erziehung  nach  der  körperlichen  und 
geistigen  Richtung,  ein  Punkt,  der  besonders  in  den  höheren  Stän- 
den von  grofser  und,  man  darf  wohl  sagen,  sozialer  Bedeutung  ist 

Es  handelt  sich  hier  um  den  so  häufig  zu  beobachtenden  Fehler, 
dafs  die  körperliche  Ausbildung  der  heranwachsenden  Mädchen  gegen- 
über der  der  Knaben  stark  vernachlässigt  wird,  die  Mädchen,  statt 
im  Freien  herumzuspringen,  aus  Rücksicht  auf  die  Toilette  an  der 
Hand  der  Bonne  spazieren  geführt  werden,  dabei  überhaupt  nicht  ge- 
nügend frische  Luft  geniefsen  und  besonders  die  raschen  und  kräftigen 
Bewegungen  der  Muskulatur  im  Freien  nicht  in  genügender  Weise 
auszuführen  Gelegenheit  haben. 
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Berücksichtigt  man  den  erwähnten  Ausspruch  von  Yirchow, 
dafs  die  Hypoplasie  des  Herzens  und  Gefafssystems  zum  Teil  schon 
intrauterin  angelegt,  besonders  aber  im  eztra-uterinen  Leben  ausgebildet 
wird,  so  drängt  sich  ganz  von  selbst  der  Gedanke  auf,  dals  dieses 
Zurückbleiben  des  Herzens  und  der  GefäTse  in  der  Entwick- 
lung wohl  in  vielen  Fällen  dadurch  verschuldet  wird,  dafs 
der  normale  Reiz  für  die  Ausbildung  des  Gefälssystems,  den 
wir  unzweifelhaft  in  der  ausgiebigen  Bewegung  der  Muskeln 
aller  Gliedmalsen  und  des  Rumpfes  sehen  müssen,  bei  diesen 
Kindern  nicht  in  der  genügenden  Weise  vorhanden  ist,  und 
dafs  vielleicht  diese  mangelhafte  Ausbildung  des  Zirkulationssystems 
als  eine  Art  Inaktivitäts-Hypoplasie  aufzufassen  ist. 

Wie  schon  oben  gesagt,  lälst  sich  der  Symptomenkomplex  der 
Chlorose  selbst  zwar  nicht  aus  diesen  anatomischen  Veränderungen  er- 
klären, indessen  bilden  die  letzteren  doch  sicherlich  ein  prädisponieren- 
des Moment  und  aufserdem  verläuft,  wie  wir  weiterhin  sehen  werden, 
die  Chlorose  bei  derartig  anormal  organisierten  Mädchen  unzweifelhaft 
in  schwererer  Weise,  als  bei  solchen  mit  gesundem  Zirkulationsapparat. 

Noch  fehlerhafter  ist  die  Unsitte,  die  heranwachsenden  Mädchen  in 
zusammenschnürendeKorsetts  einzuzwängen,  welche  den  unteren 
Brustteil  zusammenpressen,  Atmung  und  Blutzirkulation  behindein  und 
unzweifelhaft  häufig  neben  den  allbekannten  Veränderungen  an  der  Leber, 
zu  Lageveränderung  und  Erschwerungen  der  Motilität  des  Magens  führen. 

Andere  Schädlichkeiten  liegen  auf  dem  Gebiete  der  Ernährung 
und  bestehen  darin,  dafs  die  heranwachsenden  Mädchen  anstatt  mit 
Milch  und  sonstiger  leicht  verdaulicher  gesundheitsmäfsiger  Kost,  mit 
leckeren  Speisen  gefüttert  werden,  wodurch  die  Verdauung  gestört  und 
der  Appetit  auf  gesunde  Nahrung  verdorben  wird. 

In  den  niederen  Ständen  sind  es  häufig  Schädlichkeiten  der 
Wohnungshygiene,  das  Heranwachsen  in  dumpfigen,  wenig  von  der 
Sonne  beschienenen  und  schlecht  ventilierten  Räumen,  ferner  ungenügende 
und  schwer  verdauliche  Ernährung,  welche  die  Mädchen  zur  Chlorose 
disponieren. 

Aufserdem  kommt  bei  Hoch  und  Niedrig  die  Frage  des  vor- 
zeitigen Genusses  von  Alkohol  in  Betracht,  der  häufig  aus  falsch 
verstandenen  diätetischen  Prinzipien  den  Kindern  gestattet  wird,  in 
Wirklichkeit  aber  in  so  jugendlichem  Alter  zur  Schwächung  der  Ge- 
sundheit führt. 

Zu  diesen  Schädlichkeiten  in  der  Erziehung  gesellen  sich  dann 
psychische  Momente,  wie  das  frühzeitige  Erwecken  der  Sinnlich- 
keit durch  aufregende  Lektüre  überapannter  Romane  und  dergleichen. 
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woraus  sich  vorzeitige  Liebesgedanken  entwickeln,  die  in  vielen  Fällen 
nicht  nur  das  Geistesleben,  sondern  auch  das  ganze  körperliche  Befinden 
der  Mädchen  ungünstig  beeinflussen. 

Eine  eigenai*tige  Disposition  zum  Ausbruch  der  Chlorose  läfst  sich 
in  grofsstädtischen  Verhältnissen  geradezu  alltäglich  beobachten 
und  ist  meines  Erachtens  von  besonderem  Interesse.  Es  handelt  sich 
um  junge  Mädchen  des  dienenden  Standes,  welche,  wie  das  heut- 
zutage in  so  grofsem  Umfange  geschieht,  vom  Lande  oder  kleineren 
Städten  des  besseren  Verdienstes  halber  nach  der  Grofsstadt  ziehen 
und  hier  manchmal  schon  nach  ganz  kurzem  Aufenthalte  an  deutlicli 
ausgesprochener  Chlorose  erkranken.  Diese  Kategorie  junger  Mädchen 
macht  eine  grofse  Zahl  unserer  weiblichen  Hospitalkranken  aus,  und  es 
ist  von  Interesse,  der  Anamnese  dieser  Mädchen  nachzugehen.  Ganz 
gewöhnlich  erfährt  man  dabei,  dafs  diese  Mädchen,  welche  durchschnitt- 
.lieh  im  Alter  zwischen  18 — 22  Jahren  stehen,  in  ihrer  Heimat  stets 
durchaus  gesund,  kräftig  und  dienstfähig  gewesen  sind,  was  übrigens 
auch  ein  Einblick  in  ihre  Dienstbücher  deutlich  erkennen  läist.  Nach 
ihrer  Ankunft  in  der  Grofsstadt  vergeht  manchmal  nur  eine  auffällig 
kurze  Zeit,  bis  sie  erkranken  und  bald  den  voll  ausgebildeten  Symptomen- 
komplex  der  Chlorose  zeigen. 

Ich  habe  mich  mit  dieser  Frage  speziell  beschäftigt  und  bei  Nach- 
forschungen über  den  Aufenthalt  dieser  Mädchen  hier  in  der  Grofsstadt 
gefunden,  dafs  manchmal  schon  2 — 4  Wochen  genügen,  um  aus 
dem  gesund  und  robust  aussehenden  Landmädchen  eine  Kranke 
mit  ausgesprochenen  chlorotischen  Symptomen  zu  machen. 
Ganz  besonders  möchte  ich  daraufhinweisen,  dafs  bei  solchen  Mädchen 
weder  von  selten  des  Magens  noch  des  Darmes,  ausgenommen  vielleicht 
von  vorübergehender  Verstopfung,  noch  ganz  besonders  von  selten  des 
Geschlechtsapparates  irgendwelche  Anomalien  bestanden,  ein  Punkt,  der 
für  die  Auffassung  der  ganzen  Krankheit  von  grofser  Wichtigkeit  ist. 

Als  Momente,  welche  bei  diesen  Mädchen  die  Entstehung  der 
Krankheit  begünstigen,  möchte  ich  anführen  die  veränderte  Kost 
und  Lebensweise,  worunter  besonders  das  späte  zu  Bett  gehen 
und  die  zumeist  schwerere  Arbeit  (häufig  viele  Treppen  hoch)  zu  be- 
i*ücksichtigen  sind.  Ferner  spielt  die  Hast  des  Lebens,  psychische 
Erregungen,  von  diesen  besondei*s  das  Heimweh,  eine  Rolle;  schlief s- 
lieh  ist  auch  wohl  der  verminderte  Genufs  von  frischer  Luft  in 
vielen  Fällen  anzuschuldigen. 

Jedenfalls  ist  die  Thatsache,  dafs  lediglich  die  Versetzung 
eines  vorher  durchaus  gesunden  jungen  Landmädcbens  nach 
der  Grofsstadt  genügt,  um  den  Symptomenkomplex  der  Chlorose 
hervortreten  zulassen,  unbestreitbar,  ebenso  wie  auch  die  weiter- 
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hin  zu  erwähnende  Thatsache,  daXs  lediglich  die  Zarückversetzung  der 
Mädchen  in  ihre  Heimat  die  ganze  Krankheit  ohne  weiteres  zum 
Schwinden  bringt,  und  ich  halte  es  nicht  für  unangebracht,  diese  Er- 
scheinung als  „Grofsstadt-Chlorose^^  zu  kennzeichnen. 

Aufser  diesen  Momenten  ist  noch  hervorzuheben,  dals  auch  Organ- 
erkrankungen die  Entstehung  der  Krankheit  begünstigen.  So  ist  es 
wohl  nicht  zweifelhaft,  dafs  die  Gras troptose,  auf  deren  häufiges  Vor- 
kommen bei  Chlorotischen  besonders  Me inert  aufmerksam  gemacht  hat, 
mit  den  sonstigen  Verdauungsstörungen  die  Entstehung  der  Krankheit 
begünstigt. 

Ebenso  sind  wohl  sicherlich  Menstruationsanomalien,  besonders 
zu  reichliches  Auftreten  der  Menses,  als  disponierend  anzusehen,  und 
auch  das  Überstehen  irgendwelcher  akuter,  z.  B.  Infektionskrankheiten, 
dürfte  in  manchen  Fällen  den  Ausbruch  der  Chlorose  begünstigen. 

Überblickt  man  aber  alle  diese  disponierenden  Momente,  angefangen 
bei  den  anatomischen  Veränderungen  im  Gefäfssystem,  ferner 
die  hygienischen  Schädlichkeiten  und  endlich  die  organischen 
Erkrankungen  selbst,  so  ergiebt  sich  ohne  weiteres,  dafs  es  nichts 
Einheitliches  und  nichts  Spezifisches  sein  kann,  was  die  Krank- 
heit hervorbringt,  im  Gegenteil  sprechen  die  so  überaus  verschieden- 
artigen Momente,  die  wir  als  disponierende  ansehen  müssen,  dafür,  dafs 
es  viele  Angriffspunkte  giebt,  welche  diese  eigenartige  Erkrankung  in 
ihrer  Entstehung  begünstigen,  und  es  drängt  sich  die  Frage  auf, 
welches  denn  eigentlich  das  verbindendeGlied  in  dieser  grofsen 
Kette  der  verschiedenartigsten  Schädlichkeiten  ist,  das  uns 
die  Krankheit  selbst  in  ihrer  Entstehung  und  in  ihrem  eigent- 
lichen WesQU  zu  erklären  vermag. 

Die  Entstehung  des  chlorotischen  Symptombildes. 

Sehr  verschiedenartig  sind  die  Ansichten,  welche  man  seit  jeher 
über  die  Entstehung  und  das  eigentliche  Wesen  dieser  Krankheit  ge- 
äufsert  hat.  Zunächst  ist  hier  diejenige  Theorie  zu  erwähnen,  welche 
die  Chlorose  als  eine  essentielle  Blutkrankheit  ansieht,  bei  welcher 
alle  Organveränderungen  oder  Symptome  von  selten  der  Organe  sekun- 
därer Natur  und  das  Blut  selbst  das  primär  erkrankte  sei.  Diese 
Ansicht  ist  nach  den  zahlreichen  exakten  Blutuntersuchungen  der  letzten 
Jahrzehnte,  deren  Resultate  wir  oben  erwähnten,  nicht  mehr  haltbar, 
denn  eine  spezifische  Erkrankung  des  Blutes  müfste  nach 
unseren  heutigen  Anschauungen  an  Veränderungen  der  Blut- 
zellen gebunden  sein  und,  wie  wir  sehen,  finden  sich  gerade 
hierfür  keinerlei  Anhaltspunkte,  da  die  hauptsächlichste  und 
wichtigste  morphologische  Veränderung  lediglich  eine  Ver- 
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armung  der  Zellen  an  Hämoglobin  ist,  während  irgendwelche 
degenerative  Erscheinungen,  ebenso  wie  charakteristische  pathologische 
Veränderungen  der  Leakocyten  vollständig  fehlen. 

Auch  das  Fehlen  krankhafter  Veränderungen  des  Knochen- 
markes, das  wir  bereits  erwähnten,  spricht  gegen  die  Annahme  einer 
eigentlichen  Blutkrankheit,  und  ferner  mufs  noch  ein  Punkt  besonders 
betont  werden,  auf  den  schon  Becquerel  undßodier,  die  ausgezeichneten 
Forscher  auf  dem  Gebiete  der  Hämatologie  in  der  Mitte  des  vorigen 
Jahrhunderts  aufmerksam  machten,  nämlich  daf s  die  Veränderungen 
des  Blutes  bei  den  Chlorotischen  nicht  immer  der  Schwere 
des  Erankheitsbildes  entsprechen,  vielmehr,  besonders  im  Anfang 
der  Krankheit,  wenn  alle  sonstigen  Symptome  in  deutlichster  Weise 
ausgeprägt  sind,  häufig  verhältnismäfsig  gering  sind  und  erst  zunehmen 
bei  längerem  Bestehen  der  Krankheit,  was  wir  nach  dem  heutigen 
Stande  unserer  Kenntnisse  zum  Teil  wohl  auf  ungenügende  Nahrungs- 
zufuhr, in  manchen  Fällen  auch  auf  begleitende  Symptome,  z.  B.  stärkere 
Menstrualblutungen,  manchmal  vielleicht  auch  auf  Auto-Intoxikation  vom 
Darme  zurückführen  müssen.  Es  läfst  sich  also  die  Annahme, 
dafs  das  Blut  selbst  das  primär  erkrankte  Organ  bei  der 
Chlorose  sei,  nicht  aufrecht  erhalten. 

Auch  auf  Störungen  in  den  Geschlechtsfanktionen  hat  man 
seit  altersher  die  Entstehung  der  Chlorose  zurückzuführen  gesucht,  zumal, 
wie  schon  erwähnt,  zu  geringe  oder  zu  starke  menstruelle  Blutungen  in 
den  meisten  Fälle  von  Chlorose  beobachtet  werden,  so  dafs  Trousseau 
geradezu  von  einer  menorrhagischen  Chlorose  spricht. 

Nach  Stephenson  wird  durch  eine  bestehende  chlorotiscbe  Diathese  das  Auf- 
treten der  Menses  beschleunii|:t  und  die  Entwickelung  des  chlorotischen  Krankheits- 
bildes durch  die  menstrualen  Blutverluste  erklärt,  eine  Ansicht,  der  man  sich  nicht 
wird  anschliefsen  können,  da  häufig  schon  vor  dem  Ausbruche  der  Krankheit  die 
Menses  spärlich  werden  und  weiterhin  häufig  ganz  cessieren,  und  da  schliefslich  nicht 
selten  Mädchen  chlorotisch  werden,  die  überhaupt  noch  nicht  menstruiert  waren. 

Ebenfalls  anf  Blutungen  führen  y.  Höfslin  und  Lloyd  Jones  die  Ent- 
stehung der  Krankheit  zurück,  und  zwar  sollen  es  okkulte  Blutungen  der  Mageu* 
Darmschleimhaut  sein,  die  sich  aus  dem  erhöhten  Eisengehalte  der  Faeces  nach- 
weisen lassen  sollen.  Nach  Lloyd  Jones  sollen  diese  Blutungen  durch  eine  Konge- 
stionierung  der  Magendarmschleimhaut  entstehen,  die  auf  Lähmungen  des  Splanchnicus 
zurückgeführt  wird. 

y.  Höfslin  beschuldigt  ferner  die  Nahrung,  welche  bei  jungen  Mädchen  eisen- 
ärmer als  bei  Männern  sein  soll,  eine  Annahme,  die  sicher  nur  bei  einem  kleinen 
Bruchteil  zu  Recht  bestehen  dürfte. 

Aufserdem  hat  man  auch  anatomische  Anomalien  der  Ge- 
schlechtsorgane, welche  sich  als  Hypoplasie  dieser  Organe  nicht 
selten    in    ähnlicher    Weise   ausgebildet   finden,   wie    wir   dies   beim 
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ZirkulatioDsapparate  sahen,  für  die  Entstehung  der  Erkrankung  ver- 
antwortlich gemacht;  indessen  sind  alle  diese  Veränderungen  fQr  die 
Entstehung  der  Krankheit  generaliter  nicht  heranzuziehen,  sondern 
können  höchstens,  wie  schon  vorher  erwähnt,  in  manchen  Fällen  als 
disponierend  angesehen  werden.  In  der  Mehrzahl  der  Fälle  jedoch 
sind  sie  sicher  lediglich  sekundäre  Folgeerscheinungen  des  chlorotischen 
Krankheitsbildes. 

Dafs  alle  diese  Anomalien  keine  allgemeine  Bedeutung  für  die 
Genese  der  Chlorose  haben  können,  zeigt  sich  mit  Sicherheit  darin, 
dafs  ganz  unzweifelhaft  zahlreiche  Chlorotische  vor  dem  Beginn 
ihrer  Erkrankungen  weder  anatomische  noch  funktionelle 
Anomalien  ihrer  Geschlechtsorgane  zeigen. 

Entsprechend  den  modernen  pathologischen  Anschauungen  hat  man 
neuerdings  die  Geschlechtsorgane  noch  in  einer  anderen  Weise  fiii*  die 
Entstehung  der  Chlorose  verantwortlich  zu  machen  versucht,  indem  man 
annimmt,  dafs  von  diesen  Organen,  ähnlich  wie  wir  dies  mit  gröfserer 
Sicherheit  von  der  Schilddrüse  annehmen  müssen,  neben  der  bekannten 
spezifischen  Funktion  noch  eine  innere  sekretorische  Thätigkeit 
stattfinde,  bei  welcher  Stoffe  in  die  Blutbahn  gelangen  sollen,  die  in 
irgendwelchen  Beziehungen  zur  Blutbildung  stehen. 

Diese  Ansicht  gründet  sich  besonders  auf  die  Thatsache,  dafs  die 
Chlorose  vorzugsweise  in  derjenigen  Periode  des  Lebens  auftritt,  in 
welcher  die  Geschlechtsorgane  zur  Reife  gelangen.  Indessen  ist  es  für 
die  Unsicherheit  dieser  Theorien  charakteristisch,  dafs  nach  der  einen 
Version,  die  von  v.  Noorden  vertreten  wird,  ein  Ausfall  an  innerer 
Sekretion  bei  den  Chlorotischen  vorhanden  sein  soll,  infolge- 
dessen nicht  genügend  Stoffe  in  das  Blut  gelangen,  um  die  Blutbildung 
anzuregen,  während  eine  andere  Theorie  von  LI.  Jones  gerade  im 
Gegensatze  hierzu  annimmt,  dafs  während  der  Geschlechtsreife  innere 
Sekrete  imÜberschufs  in  das  Blut  gelangen  und  so  auf  kompli- 
zierte Weise  die  chlorotische  Blutbeschaffenheit  bedingen. 

Diese  modernen  Anschauungen,  welche  versuchen,  die  Chlorose  auf 
hypothetische  funktionelle  Störungen  der  Genitalorgane  zurückzuführen, 
erscheinen  ^mir  ebenso  unhaltbar  wie  die  älteren,  welche  sich  an  die 
anatomischen  und  bekannten  funktionellen  Störungen  hielten.  Ich  halte 
diese  Ansichten  hier  bei  der  Chlorose  für  ebenso  einseitig,  wie  bei  der 
Hysterie,  wo  schon  der  Name  zeigt,  dafs  man  früher  die  Erkrankungen 
durchgehends  auf  die  uterine  Sphäre  zurückführte,  obwohl  auch  bei 
dieser  Krankheit  kein  Zweifel  besteht,  dafs  zahllose  Hysterische  völlig 
normale  Geschlechtsorgane  und  -funktionen  aufweisen,  so  dafs  wohl  im 
Eiiiste  kein  Arzt  heutzutage  mehr  den  Symptomenkomplez  der  Hysterie 
generaliter  auf  die  Gebärmutter  zurückführt. 
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Nach  Kahane  gehört  die  Chlorose  zu  den  YegetatlonsstSmiigen 
im  Sinne  von  Eandrat,  welche  bereits  embryonal  angelegt  ist  und  sich 
in  einer  Minderwertigkeit  des  Blutes  und  der  blutbildenden 
Organe  dadurch  äufsert,  dafs  diese  Systeme  erhöhten  AnfordemngeD, 
wie  Überanstrengung,  Gemtttsaffekten,  schlechter  Ernährung  etc.  nicht 
gewachsen  sind.  Diese  Ansicht  berührt  sich  sehr  nahe  mit  dem,  was 
wir  oben  (S.  155)  über  die  individuelle  Widerstandsfähigkeit  des  Blutes 
gegenüber  auämisierenden  Einflüssen  auseinandergesetzt  haben. 

Eine  andere  Ansicht,  welche  besondei*s  von  Clark  und  Noth- 
nagel vertreten  wurde,  bestand  darin,  da£s  bei  Chlorotischen,  welche 
auffällig  häufig  an  Verstopfung  leiden,  abnorme  Fäulnisprozesse 
im  Darme  auftreten  sollen,  durch  deren  Resorption  die  Erkrankung 
entstehe. 

Diese  Theorie  der  Autointoxikation  ist  indessen  ebenfalls  für  die 
Erklärung  des  ganzen  Krankheitsbildes  nicht  aufrecht  zu  erhalten,  da 
sich  auch  hier  wieder  anfuhren  läfst,  dafs  zahlreiche  Ghlorotische  weder 
vor^  noch  nach  ihrer  Krankheit  an  Verstopfung  leiden.  Immerhin  habe 
ich  den  Eindruck,  dafs  bei  manchen  Chlorotischen  derartige  Anto- 
intoxikationen  vom  Darme  aus  als  schädliche  Nebenwirkungen 
auftreten  können,  und  glaube,  dafs  das  Auftreten  verschiedener 
degenerativer  Zeichen  an  den  roten  Blutkörperchen,  die  nicht  zam 
eigentlichen  Blutbilde  der  Chlorose  gehören,  häufig  auf  diese  Neben- 
wirkungen zurückzuführen  ist 

Eine  andere  Theorie  zur  Erklärung  der  Entstehung  unserer  Krank- 
heit ist  von  Meinert  aufgestellt  worden,  welcher,  wie  schon  oben  er- 
wähnt, ein  Hauptgewicht  auf  die  Verlagerung  und  Erschlaffung 
des  Hagens  legt,  aus  welcher  sich  nach  seiner  Ansicht  eine  Zerrang 
des  sympathischen  Bauchgeflechtes  entwickelt,  die  zur  Entstehung  von 
Anämie  resp.  Chlorose  führen  soll;  indes  sahen  wir  bereits  oben,  dafs 
Gastroptose  nur  bei  einem  nicht  sehr  grofsen  Bruchteile  der  Chloro- 
tischen vorhanden  ist,  also  für  ein  allgemein  wirksames  Moment  bei 
der  Entstehung  der  Krankheit  nicht  angesehen  werden  kann. 


Überschaut  man  alle  diese  Theorien,  von  denen  ich  nur  die  wich- 
tigsten angeführt  habe,  so  ergiebt  sich  ohne  weiteres  das  unbe- 
friedigende derselben  aus  dem  Umstände,  dafs  sie  nicht  ein  wirklich 
einheitliches,  in  allen  Fällen  wirksames  und  krankmachendes  Prinzip 
ergeben,  dafs  sich  vielmehr  bei  jeder  von  ihnen  ohne  weiteres 
sagen  läfst,  dafs  die  angeschuldigten  anatomischen  oder 
funktionellen  Veränderungen  in  so  und  so  viel  Fällen  sicher 
nicht  vorhanden  sind. 
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Vergegenwärtigen  wir  uns  noch  einmal  die  charakteristischen 
Symptome,  welche  die  Chlorose  von  anderen  einfachen  Zuständen  unter- 
scheiden, und  berücksichtigen  wir,  dafs  es  ausschliefslich  die 
Symptome  von  Seiten  des  Nervensystems  sind,  welche  diese 
Unterscheidungen  bedingen,  berücksichtigen  wir  auf  der  anderen 
Seite  den  eigenartigen  Blutbefund,  welcher  ohne  Verminderung  der 
Zellen  lediglich  eine  auffällige  Anhäufung  von  Plasma  im  Blute 
und  Hämoglobinarmut  der  Zellen  aufweist,  so  liegt  es  näher,  an 
Anomalien  in  der  Lymphbildung  als  in  der  Blutbildung  zu 
denken,  denn  es  ist  mit  Sicherheit  anzunehmen,  daüs  nicht  nur  das 
Blut  bei  Chlorose  plasmareicher  ist,  sondern  abnorme  Mengen  von 
Flüssigkeit  auch  in  anderen  Geweben  des  Körpers  angehäuft 
sind.  Besonders  wertvolle  Anhaltspunkte  für  diese  letztere  Annahme, 
welche  schon  durch  das  gedunsene  Äufsere  dieser  Kranken  nahe  gelegt 
wird,  hat  Romberg  in  einer  interessanten  Arbeit  geliefert.  Bomberg 
weist  in  Übereinstimmung  mit  v.  Noorden  darauf  hin,  dafs  die  Ge- 
wichtsabnahme, welche  man  im  Beginne  der  Behandlung  bei  vielen 
Chlorotischen  beobachtet,  ebenso  wie  die  häufigen  Knöchelödeme  darauf 
hindeuten,  dafs  bei  Chlorotischen  ein  erhöhter  Wasserreichtum 
der  Gewebe  besteht.  Interessant  sind  femer  seine  im  Verein  mit 
Hefs  vorgenommenen  ophthalmoskopischen  Untersuchungen,  aus 
welchen  hervorgeht,  dafs  sich  auffällig  oft  eine  Verwaschenheit  der 
Papillengrenze  und  ähnliche  Veränderungen  finden,  welche  aller  Wahr- 
scheinlichkeit nach  darauf  zurückzuführen  sind,  dafs  Flüssigkeit  aus 
den  Gefäfsen  ausgetreten  ist  und  das  Betinalgewebe  durchtränkt  hat. 

Alle  diese  Erfahrungen  deuten  darauf  hin,  dafs  bei  der  Chlorose 
mehr  die  Blutgefäfse  in  ihrer  Funktion  gestört  sind  als  das 
Blut  selbst,  dafs  die  Begulierung  des  Flüssigkeitsaustausches 
zwischen  Blut  und  Geweben  gestört  ist  derartig,  dafs  im  Blute 
selbst  eine  Anhäufung  von  Flüssigkeit  eintritt,  welche  infolge  gestörter 
sekretorischer  Thätigkeit  nicht  in  genügendem  Mafse  zur  Abscheidung 
kommt  und  infolgedessen  sekundär  auch  zu  Stauungen  der  Gewebs- 
lymphe  führt.  Interessant  ist  in  dieser  Beziehung  die  Angabe  von 
V.  Noorden,  dafs  bei  Besserungen  im  Allgemeinbefinden  der  Chlorose 
die  Diurese  trotz  herabgesetzter  FlüssigkeitszuAihr  häufig  auffällig 
zunimmt,  offenbar  weil  infolge  der  eintretenden  Besserung  der  Orga- 
nismus sich  der  überschüssigen  Flüssigkeit  entledigt. 

Diese  Störungen  in  der  Zirkulation  von  Blut  und  Lymphe  weisen 
darauf  hin,  dafs  bei  Chlorose  Anomalien  in  der  Funktion  der 
vasomotorischen  Nerven  vorhanden  sind,  auf  welche  ja  die  meisten 
Autoren  das  leicht  auftretende  und  wechselnde  Erblassen  und  Er- 
^QteB  der   Chlorotischen  zurückfuhren,  und  auch  die  Befunde  im 
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Blute  dieser  Kranken  lassen  sich  durch  die  Annahme  vasomotorischer 
Störungen  nach  Analogie  unserer  auf  S.  60  mitgeteilten  Beobachtungen 
über  die  Veränderung  der  Blutmischung  durch  Alteration  der  6ef&£s- 
Innervation  leicht  erklären. 

Berücksichtigt  man  die  ThatsachCi  dals  die  Gfewebe  Chlorotischer 
mit  überschüssiger  Flüssigkeit  durchtränkt  sind,  so  ist  es  nicht  schwer 
verständlich,  dafs  auch  im  Knochenmark  die  Zellen  in  ihrer  Ent- 
wickelung  dadurch  geschädigt  werden,  dafs  sie  durch  Flflssig- 
keitsaufnahme  quellen  und  dementsprechend  unvollkommen 
hämoglobinhaltig  werden,  zumal  man  annehmen  mufs,  dafs  während 
der  Pubertätsentwickelung  an  und  für  sich  höhere  Anforderungen  an 
die  blutbildende  Thätigkeit  gestellt  werden.  Die  Hämoglobinarmnt  der 
chlorotischen  Blutkörperchen  ist  somit  keineswegs  die  Folge  einer  spe- 
zifischen Erkrankung  der  blutbildenden  Organe,  wogegen  auch  die  son- 
stigen Befunde  im  Blute  sprechen. 

Ich  halte  demnach  die  Chlorose  für  eine  Neurose,  welche 
im  jugendlichen  Pubertätsalter  Mädchen  und  Frauen  nicht 
ausschlielslich,  aber  doch  vorzugsweise  befällt  und  durch  verschieden- 
artige voraufgegangene  Dispositionen  in  ihrer  Entstehung  begünstigt 
wird.  Die  anämische  Blutbeschaffenheit  ist  lediglich  ein  Be- 
gleitsymptom dieser  Neurose,  wenn  auch  das  konstanteste  und 
hervorstechendste  Sjrmptom,  dessen  Ausbildung  ebenso  auf  mangelhaftes 
Funktionieren  der  Nerven  zurückzuführen  ist,  wie  alle  anderen,  die 
Chlorose  charakterisierenden  nervösen  Symptome. 

Sowohl  die  Symptomatologie,  wie  die  Erhebungen  über  die  ätio- 
logischen Momente,  schlielslich  auch  die  weiterhin  zu  besprechenden 
therapeutischen  Resultate  schlielsen  meiner  Ansicht  nach  eine  spe- 
zifische Organerkrankung  des  Blutes  selbst  ebenso  aus,  wie  die  Ent- 
stehung infolge  der  sonst  erwähnten  funktionellen  und  anatomischen 
Anomalien,  vielmehr  bildet  die  Chlorose  meiner  Ansicht  nach  ein  Glied 
in  der  Kette  der  Neurosen,  von  welchen  das  weibliche  Geschlecht  in 
so  besonders  bevorzugtem  Mafse  heimgesucht  wird,  und  stellt  eine 
jugendliche  eigenartige  Form  des  allgemeinen  hysterischen 
Symptomenkomplexes  dar. 

KranUieltsverlaiif. 

Der  Verlauf  unserer  Erkrankung  zeigt  in  den  einzelnen 
Fällen  grofse  Verschiedenheiten,  und  von  jeher  hat  man  Fälle  von  Blttcb- 
sucht  beobachtet,  welche  nach  kurzer  Zeit  prompt  zur  Heilung  kamoi^ 
während  andere  zu  Rückfallen  neigen  und  wieder  andere  so  hartolfllB^ 
jeder  Therapie  trotzen,  dafs  sie  als  unheilbar  erscheinen. 
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Man  hat  daher  verschiedene  Formen  von  Chlorose  als  „transi- 
torische",  „recidivierende"  nnd  „habituelle"  unterschieden.  Diese 
verschiedenartigen  Arten  des  Verlaufes  lassen  sich  nur  selten  von  vorn- 
herein erkennen.  Der  Verlauf  wird  auTserdem  durch  verschiedene 
Faktoren  bedingt,  so  dafs  man  diese  Formen  in  der  Regel  erst  nach 
längerer  Beobachtung  voneinander  unterscheiden  kann.  Die  gewöhn- 
lichste Form  ist  unzweifelhaft  die  gutartige  transitorische,  bei  welcher 
die  Beseitigung  sämtlicher  Beschwerden  und  die  Wiederherstellung  des 
Blutbefundes  im  Verlauf  von  einigen  Wochen  eintritt. 

Es  sind  naturgemäfs  besonders  die  von  vornherein  kräftig  kon- 
stituierten Mädchen  und  Frauen,  welche  das  Hauptkontingent  dieser 
Gruppe  bilden.  Es  sind  femer  diejenigen  Patientinnen,  welche  bis  vor 
dem  Ausbruche  der  Chlorose  verhältnismäfsig  gesund  und  leistungsfähig 
waren,  und  endlich  wird  der  günstige  Verlauf  der  Krankheit,  wie  wir 
bei  der  Therapie  noch  näher  sehen  werden,  besonders  dadurch  bedingt, 
da£s  die  Kranke  aus  ihrer  alltäglichen  Umgebung  herausgenommen  und 
unter  Bedingungen  behandelt  wird,  welche  einen  günstigen  Einflufs  auf 
den  Stoffwechsel  im  allgemeinen  und  auf  das  Nervensystem  ausüben. 

Die  ungünstiger  verlaufenden  Fälle  und  besonders  die  geradezu 
als  habituelle;  d.  h.  nicht  völlig  schwindende  Chlorosen  anzusehenden 
Formen  dieser  Krankheit  sind  unzweifelhaft  wohl  in  nicht  wenig  Fällen 
durch  diejenigen  anatomischen  Anomalien  kompliziert,  die  wir  oben 
erwähnt  haben,  nämlich  durch  die  abnorme  Kleinheit  und  Engigkeit 
des  Herzens  und  Gefäfssystems  und  wahrscheinlich  eine  hierdurch  be- 
dingte mangelhafte  Anlage  des  blutbildenden  Apparates  und  Vemnge- 
rung  der  gesamten  Blutmenge.  Hier  handelt  es  sich  demnach  eigent- 
lich überhaupt  nicht  um  reine  Chlorose,  sondern  um  Mischzustände 
anatomisch  bedingter  Anämie  und  chlorotischer  Veränderungen,  und  es 
dürfte  für  viele  dieser  Fälle  die  Ansicht  Virchow's  zutreffen,  dafs  die 
chlorotischen  Symptome  durch  geeignete  Therapie  latent  werden,  aber 
niemals  ganz  geheilt  werden  können. 

Von  Wichtigkeit  ist,  dafs  gerade  diese  Personen  mit  dem  mangel- 
haft entwickelten  Gefäfssystem  eine  sehr  geringe  Wider- 
standsfähigkeit gegen  krankmachende  Schädlichkeiten  be- 
sitzen, daher  meist  zu  katarrhalischen  Erkrankungen  verschiedener 
Organe  disponieren,  und  dafs  sie  andererseits  schweren  akuten  Er- 
krankungen, wie  z.  B.  Infektionskrankheiten,  Pneumonie  u.  s.  w.  leichter 
erliegen,  als  Personen  mit  normal  entwickeltem  Oefäfssystem ,  so  dafs 
sich  hieraus  die  Thatsache  erklärt,  dafs  bei  den  Sektionen  anämischer 
junger  Mädchen  besonders  häufig  die  erwähnten  anatomischen  Ano- 
malien gefunden  werden. 

Ebenso  wie  diese  durch  anatomische  Veränderungen  begünstigten 
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Mischformen  von  Oligämie  und  Chlorose  zeigen  sich  auch  jene  Formen 
der  Bleichsucht  sehr  hartnäckig,  bei  welchen  schon  von  früher  Jugend 
an  durch  die  geschilderten  Fehler  in  der  Erziehung  eine  ungenügende 

m 

Ernährung,  eine  mangelhafte  A.nregung  der  Zirkulation,  eine  Über- 
reizung des  Nervensystems  stattgefunden  hat,  so  dafs  thatsächlich  solche 
Kinder  von  früher  Jugend  an  niemals  ein  frisches  rotwangiges  Gesicht 
gehabt  haben  und  niemals  diejenige  normale  geistige  und  körperliche 
Frische  und  Lebendigkeit  gezeigt  haben,  welche  ein  normal  entwickeltes 
Kind  bei  richtiger  allgemeiner  Erziehung  und  Behandlung  durchschnitt- 
lich aufweist. 

Solche  Mädchen,  welche  uns  gerade  in  der  Hauspraxis  der  höheren 
Stände  häufig  begegnen,  zeichnen  sich  seit  früher  Jugend  durch  ein 
schlaffes  Wesen  aus,  sind  in  der  Schule  wenig  leistungsfllhig  und  leicht 
ermüdend,  haben  dagegen  bei  weiterem  Heranwachsen  einen  besonderen 
Hang  zur  Lektüre  schöngeistiger  oder  die  Phantasie  anregender  Bacher, 
dagegen  wenig  Neigung  zur  Bethätigung  körperlicher  Kräfte,  und  es 
mag  auch  wohl  bei  diesen  Mädchen  nicht  selten  durch  mangelhafte 
Übung  und  Anregung  ein  unvollkommener  Zustand  des  Herzens  und 
Gefäfssystems  ausgebildet  werden,  so  dals  auch  von  diesen  Mädchen 
manche  nicht  mehr  rein  chlorotische  Symptome,  sondern  Mischformen 
von  allgemeiner  Anämie  (Oligämie)  und  Chlorose  aufweisen. 

Interessant  ist  es,  diese  Mädchen  zu  beobachten,  wenn  sie  weiter- 
hin heranwachsen,  sich  verheiraten  und  in  das  reifere  Alter  gelangen. 
Man  macht  hier  durchgehends  die  Beobachtung,  dafs  die  eigentlichen 
chlorotischen  Zeichen  schwinden,  d.  h.  dafs  das  pastöse  Aussehen  und 
die  zahlreichen  Beschwerden  von  selten  der  verschiedenen  Organe,  be- 
sonders des  Gefäfssystems,  schwinden.  Indessen  bleiben  diese 
Frauen  auch  weiterhin  blals,  wenig  leistungsfähig,  leicht  er- 
regbar und  stellen  ein  Hauptkontingent  zur  grofsen  und  weit 
verbreiteten  Gruppe  der  Hysterischen,  so  dafs  man  bei  genauem 
Nachforschen  der  Anamnese  der  meisten  Hysterischen  die  Angabe  er- 
hält, da£s  sie  in  früherer  Jugend  bleichsüchtig  gewesen  seien. 

Auch  hieraus  geht  meines  Erachtens  die  nahe  Verwandtschaft 
dieser  beiden  Krankheitszustände  hervor,  wie  sich  überhaupt  auf  den 
verschiedensten  Gebieten  der  Hämatologie  die  Thatsache  nachweisen 
läfst,  dafs  Erkrankungen  des  Blutes  und  Nervensystems  viele  gemein- 
same ätiologische  Momente  aufweisen  und  häufig  in  einem  gewissen 
Parallelismus  verlaufen. 

Schliefslich  sei  noch  die  Thatsache  erwähnt,  dafs  in  vielen  Fällen 
die  Chlorose  anscheinend  erblich  auftritt,  und  man  kann  hier  daran 
denken,  dafs  einmal  die  Schwäche  des  Nervensystems,  andererseits  die 
anatomischen  Unvollkommenheiten  im  Bau  des  Gefäfssystems  vererbt 
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werden,  aber  es  läfst  sich  auch  ebenso  gut  die  Ansicht  vertreten,  dafs 
die  Fehler  in  der  Erziehung,  welche  den  Ausbruch  der  Chlo- 
rose begünstigen,  von  der  Mutter  auf  die  Tochter,  dank  der 
eingewurzelten  fehlerhaften  Lebensführung  in  manchen  Fa- 
milien, wie  eine  Krankheit  selbst  sich  vererbt  haben. 

Prognose. 

Die  Chlorose  gehört  im  allgemeinen  zu  den  gut  heilbaren  Krank- 
heiten, und  die  Prognose  kann  infolgedessen  im  allgemeinen  von  vorn- 
herein günstig  gestellt  werden.  Besonders  günstig  liegen  die  Verhält- 
nisse bei  solchen  Mädchen,  bei  welchen  der  Ausbruch  der  Krankheit 
verhältnismä£sig  plötzlich  erfolgt  ist  und  welche  vorher  weder  anämische 
noch  sonstige  Krankheitserscheinungen  gehabt  haben,  wie  man  das  be- 
sonders häufig  bei  den  erwähnten  Mädchen  des  dienenden  Standes,  die 
auf  dem  Lande  oder  in  einer  kleinen  Stadt  grofs  geworden  sind,  be- 
obachten kann. 

Ungünstiger  liegen  die  Verhältnisse  dagegen  bei  all  den  Mädchen, 
welche  schon  von  klein  auf  Zeichen  von  Blutarmut  dargeboten  haben, 
bei  welchen  alle  die  erwähnten  häuslichen  Schädlichkeiten  der  Erziehung 
und  allgemeinen  Hygiene  bestehen,  auf  deren  Bedeutung  für  die  Ent- 
stehung der  Krankheit  oben  hingewiesen  wurde,  und  ganz  besonders 
ungünstig  sind  ohne  Zweifel  diejenigen  Fälle  zu  beurteilen,  welche 
durch  das  Bestehen  der  erwähnten  anatomischen  Anomalien  am  Herzen 
und  Gefäfssystem  kompliziert  sind.  Diese  letzteren  jungen  Mädchen 
sind  besonders  bei  interkurrent  auftretenden  akuten  Erkran- 
kungen, wie  Lungenentzündungen,  Influenza,  Typhus  u.  s.  w.  infolge 
ihrer  allgemeinen  geringen  Widerstandsfähigkeit  stark  ge- 
fährdet. 

Therapie. 

Die  Therapie  der  Chlorose  hat  im  allgemeinen  eine  dankbare  Auf- 
gabe, doch  mu£s  man  sich  voii  vornherein  derjenigen  Momente  bewufst 
sein,  welche  die  Entstehung  der  Krankheit  begünstigt  haben,  und  da 
jede  rationelle  Therapie  damit  zu  beginnen  hat,  dafs  sie  die  Ursachen 
der  Erkrankung  oder  doch  wenigstens  die  disponierenden  Momente  zu 
beseitigen  sucht,  so  mu£s  es  auch  bei  der  Chlorose  Sache  des  Arztes 
sein,  in  diejenigen  Momente  einzudringen,  welche  im  einzelnen 
Falle  dieEntstehungderBleichsucht  begünstigt  haben  können, 
ein  Punkt,  der  besonders  in  der  hausärztlichen  Praxis,  wo  es  sich 
dämm  handelt,  die  Fehler  in  der  allgemeinen  Lebensführung  der  Familie 
und  speziell  in    der  Erziehung   der  jungen  Mädchen  herauszufinden, 
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manchmal  erhebliche  Schwierigkeiten  bereitet  und  grofse  Anforderungen 
an  die  Erfahrung  und  den  Takt  des  Arztes  stellt. 

Gerade  aus  diesem  Grunde,  d.  h.  weil  die  Entstehung  der  Krank- 
heit durch  so  manche  Unrichtigkeiten  in  der  täglichen  Lebensweise  und 
in  den  häuslichen  Gepflogenheiten  der  Familie  begfinstigt  wird,  ist  es 
in  vielen  Fällen  von  grofsem  Vorteil,  die  Chlorotische  aus  ihrer 
gewohnten  Umgebung  herauszunehmen  und  in  einer  geeig- 
neten Heilanstalt,  ganz  besonders  aber  auch  in  einem  ge- 
eigneten Kurorte  der  Behandlung  zu  unterwerfen,  und  man 
sieht  in  vielen  Fällen,  dafs  Chlorosen,  welche  allen  therapeutischen 
Künsten  der  Hauspraxis  hartnäckig  getrotzt  haben,  schnell  und  leicht 
zum  Schwinden  kommen,  wenn  die  jungen  Mädchen  aus  der  bisherigen 
Umgebung  entfernt  werden. 

Die  Behandlung  der  Chlorose  beginnt  am  besten  damit,  dafs  man 
vollständige  Bettrahe  einhalten  lälst  und  zunächst  durch  AbftLhr- 
mittel  die  Koprostase  beseitigt  und  anregend  auf  den  Appetit  einzu- 
wirken versucht  Sehr  zweckmäßig  ist  es,  sich  zu  Beginn  der  Be- 
handlung durch  Untersuchung  des  Mageninhaltes  über  die  sekre- 
torische und  motorische  Funktion  desselben  zu  orientieren,  da,  wie  ge- 
sagt, in  manchen  Fällen  überschüssige,  in  anderen  wieder  zu  geringe 
Mengen  von  Salzsäure  produziert  werden  und  wieder  in  anderen  Er- 
schlaffungen der  Magenwände  bestehen,  welche  die  rechtzeitige  Fort- 
schaffung der  Speisen  verhindern. 

Alle  diese  krankhaften  Veränderungen  des  Magens  müssen  i*atio- 
neiler  Weise  beseitigt  werden,  bevor  man  zur  speziellen  Therapie  über- 
geht, und  besonders  bei  den  sekretorischen  Anomalien  ist  es  ja  in  der 
Hegel  verhältnismälsig  leicht,  korrigierend  zu  wirken.  Die  von  A.  Pick 
vorgeschlagene  Behandlung  der  Chlorose  mit  systematischen  Magen - 
ausspülungen  dürfte  nur  in  vereinzelten  Fällen  von  starker  Magen- 
erweiterung am  Platze  sein,  für  gewöhnlich  sind  derartige  Spülungen 
nicht  nur  entbehrlich,  sondern  in  Rücksicht  auf  das  irritierte  Nerven- 
system direkt  kontraindiziert. 

Die  Diät  mufs  nach  zwei  Gesichtspunkten  bestimmt  werden, 
erstens  daraufhin,  dafs  in  der  Nahrung  eine  genügende  Menge  von 
organischem  Eisen  vorhanden  ist,  zweitens  ist  aber  daneben,  wie  Noth- 
nagel mit  Recht  betonte,  zu  berücksichtigen,  dafs  bei  den  meisten 
dieser  Mädchen  die  Ernährung  längere  Zeit  gelitten  hat,  so  dab  sie 
neben  den  chlorotischen  Ei*scheinungen  häufig  auch  eine  Einbul^  an 
Körpergewicht  erlitten  haben. 

Die  Kost  mufs  daher  im  Anfang  aus  möglichst  leicht  verdaa^ 
liehen  Nahrungsmitteln   bestehen,   von  denen  die  Milch  unzweifdliilt 
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die  gröÜBte  Bedeutug  besitzt,  and  nur  bei  sehr  fettreichen  Mädchen 
irird  man  von  diesem  besten  Nährmittel  ganz  oder  teilweise  Abstand 
nehmen  müssen.  Ffir  die  Eisenzofohr  dienen  leichte  Gemüse,  be- 
sonders die  grünen,  wie  Spinat,  grüne  Schoten  und  Bohnen,  Karotten, 
Kartoffelpar6,  femer  rohes  Bindfleisch,  geschabter  Schinken  etc.,  während 
der  Oenols  von  Eiern,  wenigstens  in  grölserer  Menge,  hänfig  wegen  der 
verhältnismäf sig  leicht  auftretenden  Darmfäulnis  nicht  so  sehr  empfehlens- 
wert ist. 

Die  Mahlzeiten  sollen,  worauf  besonders  v.  Noorden  Gewicht 
legt,  in  nicht  zu  langen  Zwischenräumen  und  vor  allem  regelmäfsig 
genossen  werden. 

Ein  appetitanregendes  und  dabei  nahrhaftes  Bier,  wie  Malzbier, 
deutsches  Porterbier,  Mumme  etc.  sind  empfehlenswert. 

Sehr  häufig  handelt  es  sich  bei  Beginn  der  Behandlung  darum, 
die  Gdematösen  Anschwellungen,  welche  im  Gesichte,  an  den 
Knöcheln  und  anderwärts  bestehen  und  den  E[ranken  das  eigenartige 
pastöse  Aussehen  verleihen,  zu  beseitigen.  Zu  diesem  Zwecke  hat  man 
neuerdings  den  Aderlafs  wieder  hervorgeholt,  der  schon  in  früheren 
Zeiten  von  vielen  Ärzten  bei  Chlorotischen  angewandt  wurde,  obwohl 
schon  damals,  d.  h.  zu  Anfang  des  vorigen  Jahrhunderts,  als  das 
Aderlassen  in  der  Therapie  viel  geübt  wurde,  erfahrene  Ärzte  wie 
Becquerel  und  Sedier  vor  der  kritiklosen  Anwendung  des  Ader- 
lassens  bei  der  Chlorose  auf  Grund  ihrer  exakten  Blutuntersuchungen 
warnten. 

Nachdem  vor  einer  Reihe  von  Jahren  der  Aderlafs  von  Dyes 
auf  Grund  von  ganz  konfusen  und  unrichtigen  theoretischen  Spekulationen 
bei  Chlorose  wieder  empfohlen  war,  haben  ihn  späterhin  besonders 
Scholz,  Wilhelmi  und  Schubert  damit  motiviert,  dafs  im  Blute  eine 
Anhäufung  von  Flüssigkeit  vorhanden  sei  und  dals  der  Aderlafs  deple- 
thorisch  und  entlastend  für  das  Herz  wirke.  Diese  Ansicht  ist  aber 
unrichtig,  denn  beim  Aderlasse  wird  die  Plethora  gerade  durch  das 
Ausströmen  von  Blut  und  das  dadurch  bedingte  EinstrGmen  von  Lymphe 
in  die  Zirkulation  eher  verstärkt,  und  das  einzig  Günstige,  was  meiner 
Ansicht  nach  bei  dem  Aderlafs  in  Frage  kommt,  ist  der  reaktive 
Schweifsausbruch,  auf  den  auch  die  genannten  Ärzte  ein  grofses 
Gewicht  legen. 

Diese  Wirkung  der  Schweifsernption  auf  die  im  Blute  und  den 
Geweben  angesammelte  Flüssigkeit  kann  man  meiner  Ansicht  nach  aber 
bei  den  Chlorotischen  viel  besser  und  ungefährlicher  durch  ein  ein- 
faches Schwitzbad  hervorbringen,  wie  dies  in  verschiedenartiger 
Weise  von  Kühne,  Bosin  und  mir  empfohlen  ist.  Ich  wende  bei  den 
pastOsen  Chlorotischen  in  der  ersten  Zeit  der  Behandlung  heifse 
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Bäder  mit  nachfolgendem  Schwitzen  zwei-  bis  dreimal  wöchent- 
lich an  nnd  finde,  dafs  die  subjektiven  Beschwerden  and  ebenso  der 
objektive  Befund  stets  günstig  dadurch  beeinflufst  werden,  indem  be- 
sonders die  Kopfschmerzen,  ferner  neuralgische  Erscheinungen  an  den 
verschiedensten  Eöi'perstellen  beseitigt  werden  und  die  Ödeme  schneller 
zurückgehen. 

Auch  heilse  Luft-  und  CO,-Bäder  sind  füi*  diese  Zwecke  empfohlen 
worden. 

Da  sich  die  Haupt  Wirkung  des  Aderlasses  durch  diese  viel  weniger  eingreifen- 
den Mafsnahmen  erzielen  läfst,  so  halte  ich  den  AderlaTs  bei  Chlorose  nicht  für  indi- 
ciert,  denn  auch  die  zweite  Möglichkeit,  dafs  er  als  Reizmittel  für  das  Knochenmark 
(Kahane  nnd  v.  Noorden)  günstig  wirke,  kann  nicht  wohl  in  Frage  kommen ,  da 
das  chlorotische  Blut  an  sich  schon  so  geringe  Mengen  yon  Sanerstoffträgern  enthält, 
dafs  nach  allen  sonstigen  Erfahmngen  bei  Anämien  hierdurch  allein  ein  genügender 
Reiz  ausgeübt  werden  dürfte. 

In  Bezug  auf  die  medlkamentSse  Therapie  kann  man  heute 
mit  Sicherheit  behaupten,  dafs  es  ein  Specificum  bei  der  Behand- 
lung der  Bleichsucht  nicht  giebt  und  dafs  auch  das  Eisen,  welches 
noch  Felix  Niemeyer  seinerzeit  fiir  ein  Specificum  hierbei  erklärte, 
sicher  nicht  als  solches  anzusehen  ist 

Die  Erfahrung  lehrt  vielmehr,  dafs  manche  Chlorotische,  welche 
auch  bei  reichlicher  Eisenbehandlung  keine  erhebliche  Besserung  er- 
fahren haben,  weil  die  allgemeinen  hygienischen  Verhältnisse  ihrer  Um- 
gebung unverändert  dieselben  blieben,  nach  kurzer  Frist  vollständig  zur 
Heilung  kommen,  wenn  sie,  wie  dies  z.  B.  bei  den  erwähnten  Dienst- 
mädchen häufig  der  Fall  ist,  aus  dem  Orte  ihrer  Thätigkeit  nach  der 
Heimat  gesandt  werden,  wo  frische  Luft  und  allgemeine  günstigere 
hygienische  Bedingungen  ohne  irgend  welche  medikamentöse  Therapie 
auf  sie  einwirken. 

Entsprechend  meiner  oben  geäufserten  Ansicht,  dafs  die  Chlorose 
eine  Neurose  sei,  bei  welcher  die  Blutveränderung  nicht  das  Essentielle 
der  Krankheit,  sondern  lediglich  dafs  konstanteste  Symptom  bildet,  habe 
ich  schon  seit  längerer  Zeit  Versuche  angestellt,  diese  Krankheit  ohne 
speziell  auf  die  Blutbeschaffenheit  gerichtete  Medikamente,  besonders 
ohne  Anwendung  von  Eisenpräparaten,  lediglich  durch  dieselben 
diätetischen  und  besonders  hydrotherapeutischen  Mafsnahmen  zu  heilen, 
welche  wir  bei  anderen  Neurosen,  besonders  bei  der  Hysterie,  anzu- 
wenden pflegen.  Ich  habe  bei  einer  Beihe  von  Chlorosen  mit  diesem 
antinervösen  Regime  volle  Heilerfolge  in  ungefähr  derselben 
Zeit  erzielt  wie  mit  der  gewöhnlichen  Eisentherapie,  während 
allerdings  einzelne  Chlorotische  sich  günstiger  besserten,  nachdem  zur 
Eisentherapie  übergegangen  wurde. 


Die  Chlorose.  297 

Immerhin  zeigte  sich  hierbei,  daüs  durch  die  Erankenhaosbehand- 
lung,  bei  gater  Pflege  und  Ernährung,  bei  Anwendung  anzüglich  von 
Schwitzbädern,  später  von  Abreibungen,  bei  leichter  Massage  und  inner- 
licher Verabfolgung  vonNervinis,  wie  Brom  oder  Valeriana,  ohne  jede 
Eisen- Medikation,  sich  ein  ebenso  guter  Erfolg  erzielen  läfst,  wie 
dies  bei  den  Mädchen  beobachtet  wird,  die  lediglich  durch  die  Zurück- 
yersetzung  in  ihre  gesunden  heimatlichen  Verhältnisse  ihre  Bleichsucht 
ausheilen. 

Auch  diese  therapeutische  Erfahrung  bestärkt  mich  in  der  An- 
sicht, da£s  die  Chlorose  eine  eigenartige,  mit  Schädigung  der  Hämo- 
globinbildung einhergehende  Neurose  sei,  und  zu  meiner  Überraschung 
fand  ich  vor  kurzem,  dafs  schon  Sydenham  in  seinen  vortrefflichen 
Vorträgen  über  Hysterie,  die  auch  heutzutage  noch  aufserordentlich 
lesenswert  sind,  ausdrücklich  darauf  hinweist,  dafs  die  Chlorose 
durch  dieselben  Mittel  heilbar  sei,  wie  die  Hysterie. 

Trotz  dieser  Erfahrung  liegt  es  mir  durchaus  fem,  den  Wert 
der  Eisenbehandlung  bei  der  Chlorose,  der  sich  durch  aufserordent- 
lich  zahlreiche  Erfahrungen  in  der  Praxis  immer  wieder  und  wieder 
bestätigt,  zu  leugnen,  vielmehr  empfehle  ich  ebenfalls,  die  Eisentherapie 
im  allgemeinen  bei  der  Chlorose  beizubehalten;  nur  wollte  ich  darauf 
hinweisen,  dafs  man  das  Eisen  hierbei  nicht  als  ein  Specificum  ansehen 
soll  und  besonders  nicht  in  den  Fehler  verfallen  soll,  zu  glauben, 
dafs  genug  geschehen  sei,  wenn  man  einem  chlorotischen 
Mädchen  irgend  ein  gutes  Eisenpräparat  verordnet,  sondern 
dafs  der  Schwerpunkt  der  Behandlung  unbedingt  mehr  auf 
dem  Gebiet  der  allgemeinen  Pflege  und  Diätetik  gesucht 
werden  mufs. 

Die  Eisentherapie  bildet  nach  wie  vor  ein  wesentliches 
Unterstützungsmittel  bei  der  Behandlung  der  Chlorose,  obwohl  man, 
wie  oben  (S.  184)  ausgeführt  wurde,  heutzutage  nicht  mehr  der  älteren 
Anschauung  huldigt,  dafs  das  medikamentöse  Eisen  direkt  zum  Auf- 
bau des  Hämoglobins  im  Körper  verwandt  wird,  sondern  daüs  es 
wesentlich  als  ein  Reizmittel  für  die  blutbildenden  Organe  an- 
zusehen ist 

Es  mufs  daher  nach  den  neuesten  Untersuchungen  das  Bestreben 
sein,  bei  gleichzeitiger  Zufuhr  einer  genügenden  Menge  von  organischem 
Eisen  mit  der  Nahrung,  das  zum  Aufbau  des  Hämoglobins  dient,  mög- 
lichst grofse  Mengen  von  anorganischen  Fe-Präparaten  einzuverleiben, 
die  den  kräftigsten  Reiz  auf  die  Blutbildung  in  diesem  jugendlichen 
Alter  ausüben. 

Die  Eisenpräparate  selbst  und  auch  die  Eisenquellen  sind  bereits 
an  früherer  Stelle  (S.  186)  ausführlich  besprochen  worden. 
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Das  Arsen  wird  ebenftU«  bei  manchen  Chlorosen  mit  gutem  Er- 
folge angewendet,  entweder  f&r  sich  allein,  oder  in  Vertmdmg  nü 
Eisen  z.  B.  als  Levico-  oder  Boncegno- Wasser. 

Auch  Jod  erweist  sich  in  yielen  Fällen  in  Verbindnng  mit  Eisen 
z.  B.  als  Syrnpus  ferri  jodati  nützlich,  wenn  skrophnlöse  Erscheinungen, 
besonders  Drüsenschwellnngen  vorhanden  sind. 

Von  sonstigen  Medikamenten  kommt  lediglich  noch  das  Chinin  in 
Betracht,  während  andere  Mittel,  wie  Phosphor,  Mangan,  auch  Organ- 
präparate, z.  B.  Knochenmark,  Thymus  etc.,  keinerlei  Bedeutung  bean- 
spruchen können. 

Um  bei  fortschreitender  Rekonvalescenz  die  Blutzirkulation  und 
den  ganzen  Stoffwechsel  anzuregen,  empfiehlt  sich  der  Aufenthalt  in 
frischer  Luft,  femer  Massage,  Gymnastik,  Sport  und  Spiele 
aller  Art.  Ein  Klimawechsel  ist  dabei  häufig  von  grolsem  Vorteiley 
und  es  ist  hier  bei  der  Chlorose  dasselbe  zu  sagen,  wie  bei  den  sympto- 
matischen Anämien  (S.  182),  dafs  schon  ein  einfacher  Aufenthalt  auf 
dem  Lande,  oder  im  Mittelgebirge  oder  im  milden  Seeklima  die  besten 
Erfolge  bringt. 

Rauhere  Seeluft,  z.  B.  an  der  Nordsee,  wird  yon  Chlorotischen 
meist  schlecht  ertragen,  ebenso  das  eigentliche  Höhenklima,  wo  sich 
leicht  Herzklopfen,  Schwindel  und  andere  nervöse  Erscheinungen  ein- 
stellen.   Ausnahmen  kommen  nat&rlich  öfters  zur  Beobachtung. 

Hydropathische  Prozeduren,  abgesehen  von  den  erwähnten 
heifsen  Bädern,  dUrfen  nur  mit  Vorsicht  angewandt  werden,  da  die 
Applikation  von  Kälte  den  Chlorotischen  häufig  schlecht  bekommt. 
Laue  und  spirituöse  Abwaschungen  der  Haut  des  Rumpfes  sind  im  Be- 
ginne der  Behandlung  ganz  nützlich. 

Prophylaxe. 

Steht  uns  somit  für  die  direkte  Behandlung  des  chlorotischen 
Symptomenkomplexes  eine  grofse  Zahl  diätetischer,  physikalischer  und 
medikamentöser  Hilfsmittel  zu  Gebote,  so  muJÜB  doch  auf  der  anderen 
Seite  mit  allem  Nachdruck  darauf  hingewiesen  werden,  dafs  die  Chlo- 
rose in  yielen  Fällen  zu  den  wohl  zu  vermeidenden  Krank- 
heiten gehört,  und  zwar  besonders  da,  wo  nicht  die  soziale  Lage  die 
jungen  Mädchen  zwingt,  ihren  Unterhalt  selbständig  zu  verdienen, 
sondern  alle  äulseren  Bedingungen  für  eine  gesunde  Entwickelung  der 
Mädchen  gegeben  sind. 

Wenn  trotzdem  in  diesen  günstig  situierten  Familien  die  Krank- 
heit so  häufig  anzutreffen  ist,  so  liegt  dies  lediglich  an  der  grofsen 
Unwissenheit,  welche  heute  selbst  in  den  gebildeten  Fami- 
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lien  über  die  Grundprinzipien  einer  gesundheitsmäfsigen  Er- 
ziehung herrsch ty  ein  Übelstand,  der  einerseits  durch  gröfsere  Ver- 
breitung der  hygienischen  Lehren  im  ganzen  Volke,  andererseits  aber 
durch  die  hausärztliche  Wirksamkeit  jedes  einzelnen  Arztes  bekämpft 
werden  mu£s. 

Es  genügt  hier,  um  Wiederholungen  zu  vermeiden,  auf  all  die 
Schädlichkeiten  hinzuweisen,  welche  oben  als  disponierende  Momente 
erwähnt  wurden,  die  sich  grolsenteils  durch  gesundheitsmälsige  Regelung 
der  Lebensweise,  durch  körperliche  Übungen,  Bewegung  im  Freien  etc. 
beheben  lassen. 
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Die  Leukämie. 


Die  Leukämie  ist  eine  mit  schwerer  Kachexie  verlaufende  Krank- 
heit des  Blutes,  bei  welcher  nicht,  wie  bei  den  bisher  besprochenen 
Formen  der  Anämie  in  erster  Linie  die  roten  Blutzellen  betroffen  sind, 
sondern  vielmehr  die  farblosen  Zellen,  welche  in  excessiver  Weise 
vermehrt  erscheinen  und  auf  der  Höhe  der  Erkrankung  die  roten  Blut- 
zellen gleichsam  flberwuchern. 

Diese,  unter  starker  Leukocytenvermehrung  progressiv  verlaufende 
Kachexie  bildet  ein  scharf  abgegrenztes  selbständiges  Krankheits- 
bild gegenüber  dem  vorübergehenden  Symptom  der  Leukocytose, 
und  zwar  ist  die  Leukocytenvermehrung  bei  der  Leukämie,  wie  gleich 
vorweg  bemerkt  sei,  gegenüber  der  Leukocytose  weniger  durch  die 
grolse  Zahl  als  durch  die  Morphologie  der  Leukocyten  charakterisiert, 
insofern  sich  bei  der  Leukämie  in  dem  Auftreten  krankhafter,  d.  h. 
dem  normalen  Blute  fremder  Zellen  der  pathologische  Prozefs  in  der 
Blutbildung  dokumentiert,  während  bei  der  Leukocytose  die  nor- 
malen Typen  der  Leukocyten  stets  bei  weitem  prävalieren  und 
höchstens  vereinzelte,  dem  gesunden  Blute  fremde  Leukocytenformen 
auftreten. 

Statistisches. 

Die  Leukämie  ist  eine  zumeist  chronische,  seltener  akut  ver- 
laufende Erkrankung  und  tritt  vorwiegend  im  erwachsenen  Alter, 
zwischen  25  und  45  Jahren  auf;  indes  sind  auch  im  Kindesalter 
zahlreiche  Fälle  von  Leukämie  beobachtet  worden,  und  selbst  im 
Greisenalter  kann  die  Entwickelung  der  Krankheit  einsetzen. 

Das  früheste  Auftreten  dieser  Krankheit  beobachtete  Pollmann, 
welcher  bei  einem  Neugeborenen  eine  mit  starker  Schwellung  der 
Leber  und  Milz  einhergehende  Leukämie  beobachtete,  die  aller  Wahr- 
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scheinlichkeit  nach  im  fötalen  Leben  entstanden  war.  Beide  Eltern 
waren  gesund.  Bei  der  Obduktion  fanden  sich  aofser  den  leukämischen 
Veränderungen  frische  yerrukOse  endokarditische  Efflorescenzen  an  der 
Tricuspidalis,  welche  auf  eine  Infektion  während  des  Fötallebens  hin- 
deuteten. 

Siefart  berichtet,  dafs  bei  einer  sonst  gesunden  Mutter  eine 
Nephritis  graviditatis  auftrat,  wobei  sich  im  Blute  nur  eine 
leichte  Abblassung  der  Erythrocyten,  aber  keine  Leukocytose  fand. 
Bei  der  Entbindung  zeigte  sich  die  Flacenta  stark  Odematös,  ebenso 
das  Neugeborene  und  aufserdem  wies  das  letztere  eine  leukämische 
Blutbeschaffenheit  auf. 

Mc  Crae  beobachtete  akute  Leukämie  bei  einem  dreijährigen 
Knaben  und  stellte  IS  Fälle  in  dem  gleichen  Eondesalter  aus  der 
Litteratur  zusammen.  Einzelne  Fälle  von  echter  Leukämie  im  Kindes* 
alter  sind  von  Monti  und  Berggrttn,Stilling,  Hochsinger  und  Schifff 
von  Morse,  Theodor  und  Cassel  mitgeteilt  worden.  Aus  der  älteren 
Litteratur  sind  manche  Angaben  über  leukämische  Erkrankungen  bei 
Kindern  nicht  einwandsfrei. 

Eine  Leukämie  mit  akutem  Verlaufe  im  Greisenalter  von 
73  Jahren  beobachtete  Pineles. 

Nach  den  Angaben  der  meisten  Autoren  werden  Männer  häu- 
figer befallen  als  Frauen;  doch  berichtet  z.  B.  V.  Mayer  aus  der 
Tübinger  Klinik  über  11  Fälle  bei  Männern  und  10  bei  Frauen;  und 
von  7  auf  der  Gerhardt'schen  Klinik  beobachteten  Kranken  waren 
4  Männer  und  3  Frauen. 

Die  Leukämie  ist  keineswegs  eine  so  besondere  Rarität,  wie  man 
nach  den  früheren  Publikationen,  die  meist  nur  Einzelfälle  betrafen, 
annehmen  konnte,  dagegen  teilt  die  Leukämie  mit  manchen  anderen 
Krankheiten  das  Schicksal,  häufig  verkannt  zu  werden;  denn  es 
ist  kein  seltenes  Ereignis,  dafs  derartige  Kranke  jahrelang  unter  ver- 
schiedenen Diagnosen  und  zwar  meist  als  chronische  Malariakranke 
behandelt  werden,  bis  eine  sachgemälse  Blutuntersuchung  die  Diagnose 
richtig  stellt. 

0.  Dock  hat  berechnet,  dafs  in  einem  8jährigen  Zeitraum  in 
der  Universitätsklinik  von  Michigan  15  Leukämische,  das  sind  11,3 
auf  10000  Kranke  behandelt  wurden,  und  stellt  demgegenüber  die 
Statistik  von  v.  Limbeck  aus  3  Wiener  Hospitälern,  wo  nur  8,46» 
ferner  an  der  Charit^  in  Berlin,  wo  2,24  und  von  Prag  mit  4,3, 
Rostock  mit  9,89  und  Stockholm  mit  9,18  Leukämischen  unter 
10000  Kranken.  Nach  A.Fränkel  kommen  im  Berliner  Krankenhane 
am  Urban  etwa  4  Leukämische  auf  10000  Kranke. 
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Eichhorst  sah  in  Zflrich  anter  20000  Kranken  21  LeukämiefäUe, 
damnter  12  Männer  nnd  9  Franen. 

Ätiologie. 

Über  Heredität  ist  bei  dieser  Krankheit  wenig  bekannt.  Zu 
erwähnen  ist  hier  eine  Beobachtung  von  Greene  bei  drei  Schwestern, 
von  welchen  zwei  während  der  Gravidität  an  akuter  lienaler  Leukämie 
erkrankten,  von  denen  die  eine  starb,  während  die  andere  nach  Ein- 
leitung des  Abortes  genas.  Die  dritte  Schwester  erkrankte  nach  Ein- 
tritt der  Periode  im  dreizehnten  Jahre  an  Leukämie  und  starb. 

Als  disponierende  Momente  sind  bekannt  nach  Mosler  ärm- 
liche Verhältnisse,  schlechte  Nahrung,  übermäfsige  geistige  und  körper- 
liche Anstrengung,  Kummer  und  Sorge.  Femer  spielen  konstitu- 
tionelle Lues,  Intermittens,  bei  Frauen  gewisse  sexuelle  Vor- 
gänge, chronischer  Darmkatarrh  eine  Rolle,  wähi*end  in  vielen  Fällen 
keine  Ursache  nachzuweisen  ist.  Nach  Orth  kann  im  Anschlufs  an 
Bachendiphtherie,  nach  Hinterberger  und  Fränkel  im  AnschluTs 
an  Influenza,  nach  Senator  infolge  von  Blutungen  Leukämie 
auftreten.  Steinbrügge  hält  die  Lues,  besonders  bei  den  myelogenen 
und  Malaria-Erkrankungen  bei  den  lienalen  Formen  für  ätiolo- 
gisch wichtig. 

Als  unmittelbar  veranlassende  Momente  für  das  Auftreten  der 
Krankheit  sind  schon  von  Mosler  und  besonders  in  der  letzten  Zeit 
von  Ebstein,  Westphal,  Graciani  u.  v.  a.  Traumen  angeführt 
worden,  welche  teils  auf  die  Milzgegend  wirkten,  teils  Erschütterungen 
des  ganzen  Körpers,  in  manchen  Fällen  auch  der  Knochen  betrafen. 
Mit  Recht  weist  Ebstein  auf  die  grodse  Bedeutung  hin,  welche  der 
Znsammenhang  zwischen  Trauma  und  Entstehung  der  Leukämie  in 
Rücksicht  auf  die  modernen  Unfallversicherungsgesetze  besitzt.  Über 
das  „Wie''  dieses  Zusammenhanges  fehlt  uns  freilich  noch  jede  Kennt- 
nis. Bei  der  Wichtigkeit  dieser  Frage  seien  zwei  Beobachtungen 
unter  den  sieben  erwähnten  Patienten  der  Gerhard  tischen  Klinik 
angeführt,  bei  welchen  Verletzungen  in  unmittelbarem  Zusammenhange 
mit  der  Entstehung  der  Leukämie  standen. 

Ein  35  jähriger  Arbeiter,  von  grofser,  kräftiger  Stator,  war  bis  vor  einem  Jahre 
stets  gesund  gewesen;  zu  dieser  Zeit  fiel  er  von  einer  Leiter  mit  der  linken 
Seite  auf  einen  spitzen  Ast.  Es  entstand  nach  einigen  Tagen  an  dieser  SteUe 
ein  walnnfsgrolser  harter  Knoten,  über  welchem  die  Haut  blan  gefärbt  war.  Der 
Knoten  schwand  allmählich,  und  es  entwickelte  sich  nach  nnd  nach  eine  beträchtliche 
AnschweUung  des  Leibes.  Auch  die  Beine  schwollen  an.  Der  Patient  magerte  seit- 
dem stark  ab,  litt  an  Atemnot  und  Herzklopfen.  Bei  seiner  Aufnahme  in  die  Klinik 
wies  er  einen  enormen  Milztnmor  auf  und  eine  Leukämie  mit  starker  Milzschwellnng. 
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Eine  57  jährige  Witwe  stiefs,  in  ToUem  Wohlsein  befindlich,  im  finstern 
Keller  mit  dem  Kopfe  gegen  eine  Eisenstange,  wobei  sie  heftig  eischralL 
Von  dieser  Zeit  an  fühlte  sie  'sich  matt,  konnte  zunächst  noch  ihrer  Besch&ftiguBg 
nachgehen.  Später  merkte  sie,  dafs  sich  in  ihrer  linken  Seite  eine  Anschwellung  vor- 
fand.   Auch  bei  dieser  Patientin  bestand  eine  vorwiegend  lienale  Lenk&mie. 

Die  Yerschlimmeraiig  einer  schon  bestehenden  Leukämie  durch  ein 
Trauma  mit  rasch  zum  Tode  führenden  Verlaufe  beschreibt  Greiwe. 

Das  elgentllehe  Agens  der  Krankheit  ist  noch  yöllig  un- 
bekannty  und  in  Anbetracht  der  verschiedenartigen  ätiologischen 
Verhältnisse  ist  es  wohl  möglich,  dass  verschiedenartige  Noxen  die 
Krankheit  bedingen  kOnnen.  Besonders  die  in  letzter  Zeit  sich  meh- 
renden Berichte  ttber  akutes  Auftreten  und  schnellen  Verlauf  der  Leu- 
kämie haben  an  eine  infektiöse  Ursache  dieser  Krankheit  denken 
lassen  (Ebstein). 

Es  ist  hier  eine  Beobachtung  von  Obrastzow  anzufahren, 
welcher  einen  17  jährigen  Schüler  an  Leukämie  behandelte,  die  in  vier 
Wochen  letal  endete.  Ein  Feldscheer,  der  den  Knaben  zu  pflegen 
hatte,  erkrankte  kurze  Zeit  darauf  ebenfalls  an  Leukämie  und  starb 
in  drei  Wochen. 

Lediglich  historisches  Interesse  hahen  heutzutage  die  vor  ca.  20  Jahren  publi- 
zierten Befunde  tther  Mikroorganismen  als  Krankheitserreger  der  Leukämie.  So  be- 
schrieb Klebs  im  Jahre  1880  zuerst  Gebilde  im  Blute  Leukämischer,  welche  er  als 
Monadinen  auffafste.  Mac  Gillavry  konstatierte  später  Mikrokokken  in  den 
Leukocyten  bei  Leukämie.  Osterwald  fand  im  Blute  gröfsere  anscheinend  parasi- 
täre Elemente,  welche  in  ihrem  Aussehen  an  amöboide  Körperchen  erinnerten. 
Bonardi  stellte  Kokken  im  Plasma  bei  Leukämie  fest,  und  Hinterberger  Sta- 
phylokokken in  HalsdrQsen  und  Leber  eines  Leukämischen,  ohne  jedoch  denselben 
eine  ätiologische  Bedeutung  beizumessen.  Auch  Boux  sowie  Camillo  Verdelli 
züchteten  Kokken  aus  dem  Blute  Leukämischer.  Kelsch  und  Veillard  sowie 
Fermi  und  Pawlowsky  fanden  stäbchenförmige  Mikroorganismen.  Alle 
diese  Befunde  aber  haben  keinerlei  ätiologische  Bedeutung,  da  es  keinem  einzigen 
der  erwähnten  Autoren  gelungen  ist,  mit  dem  von  ihm  gefundenen  Parasiten  in 
einwandsfreier  Weise  leukämische  Erkrankungen  zu  erzeugen.  Vielmehr  gewinnt  man 
bei  der  Durchsicht  der  einschlägigen  Litteratur  die  Überzeugung,  dafs  nicht  alle 
Fälle  Ton  Leukämie,  bei  welchen  Bakterien  im  Blute  gefunden  wurden,  wirklich 
leukämische  Erkrankungen  waren,  dafs  vielmehr  septische  Zustände  durch 
die  Verringerung  der  Zahl  der  Erythrocyten  und  gleichzeitig  bestehende  Leukocytose 
eine  leukämische  Beschaffenheit  des  Blutes  vorgetäuscht  haben,  und  das  Gleiche  gilt 
von  Beobachtungen  leukämischer  Blutmischung  bei  Tieren  nach  Infektion  mit  ver- 
schiedenen Bakterien.  Sodann  mufs  hervorgehoben  werden,  dafs  eine  grofse  Anzahl 
von  Autoren  mit  allen  möglichen  Kulturverfahren  keinerlei  Bakterien  ans  dem  Blute 
zu  zfichten  im  stände  war,  z.  B.  Salander  und  Hoffsten,  femer  Ebstein, 
H.  Müller,  Eikenbusch  und  Laubenburg,  Litten,  Triconi,  welch'  letztere 
aufser  dem  Blute  auch  Milzpulpa,  Knochen  und  Saft  aus  Lymphdrüsen  zur  Auaaat 
benutzten. 
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Wenn  somit  heute  kein  Zweifel  mehr  darüber  bestehen  kann, 
dalk  es  ein  spezifisches  Bakterium  als  Erreger  der  Leukämie 
nicht  giebt,  so  ist  damit  noch  nicht  das  letzte  Wort  über  das  Ver- 
hältnis zwischen  Bakterien  und  Leukämie  gesprochen,  vielmehr  liegt 
es  meines  Erachtens  durchaus  im  Bereiche  der  Möglichkeit,  dafs  mit 
dem  Fortschreiten  der  chemischen  Forschungen  über  die  Toxine  der 
Bakterien  auch  die  Entstehung  der  leukämischen  Zellwucher- 
ung auf  Reizwirkung  solcher  Gifte  zurückgeführt  werden  wird, 
welche  von  Bakterien  produziert  werden,  denn  wie  schon  bemerkt 
wurde,  machen  besonders  die  akuten  Leukämien  oft  einen  durchaus 
ähnlichen  Eindruck,  wie  schwere  septisch-pyämische  Infektionen. 

Auch  Versuche,  die  Leukämie  durch  Überimpfung  von  Blut 
und  Organteilen  auf  Tiere  zu  übertragen,  sind  bisher  völlig  negativ 
ausgefallen,  wie  zuerst  von  Mosler  mitgeteilt  wurde,  welcher  Hunden 
leukämisches  Blut  injicierte,  während  Bollinger  Hunden  Saft 
von  frischen  leukämischen  Milzknoten  einspritzte,  ohne  Leukämie 
hervorzurufen.  Ähnliche  negative  Resultate  hatten  Eikenbnsch 
und  Nette,  welch  letzterer  neuerdings  leukämisches  Blut  subkutan, 
intraperitoneal,  in  die  Ohrvenen  und  Blutbahn  von  Tieren  einführte, 
ferner  Stückchen  von  leukämischer  Milz  bei  einem  Affen  und  zwei 
Schweinen  intraperitoneal  einnähte,  ohne  jedoch  irgendwelche  positiven 
Erfolge  zu  erzielen. 

Eine  eigenartige  Stellung  anter  diesen  ätiologischen  Forschungen  nehmen  die 
nm&ngreichen  Untersuchungen  von  Löwit  ein,  welche  derselbe  im  Jahre  1900  zu- 
sammenfassend in  einem  gröfseren  Werke  publiziert  hat. 

Löwit  hat,  um  in  kurzen  Worten  seine  Resultate  zusammenzufassen,  durch 
kombinierte  Färbemethoden  Gebilde  in  den  Leukocyten  bei  Leukämie  dargesteUt, 
welche  sich  in  anderen  Leukocyten  nicht  finden,  und  welche  er  daher  als  spezifisch 
ffir  Leukämie  hält. 

Er  erklärt  diese  Gebilde  ftlr  niederste  Lebewesen  ans  der  Klasse  der  Amöben 
und  unterscheidet  eine  „Haemamoeba  leukaemiae  magna"  als  Erreger  der 
Myelämie  und  eine  „Haemamoeba  leukaemiae  parva"  als  Parasiten  der  Lymphä- 
mie.    Zahlreiche  Abbildungen  erläutern  diese  seine  Klassifikationen. 

Diese  Parasiten  lassen  sich  aus  leukämischen  Organen,  selbst  nach  längerem 
Liegen  und  Gefrieren  auf  Tiere  übertragen,  indes  gelang  es  Löwit  ebensowenig, 
wie  den  früher  erwähnten  Forschern,  hiermit  bei  Tieren  eine  Leukämie  zu  erzeugen, 
vielmehr  erklärt  Löwit  die  Infektion  als  gelungen,  wenn  beim  infizierten  Tiere  die- 
selben Gebilde  in  den  Leukocyten  auftreten,  wie  bei  den  Leukämischen. 

Die  weitgehenden  Konsequenzen,  welche  Löwit  ffir  die  ganze  Lehre  der  Leu- 
kämie aus  seinen  Untersuchungen  zieht,  können  hier  nicht  behandelt  werden. 

Ebensowenig  kann  es  Zweck  dieses  Buches  sein,  in  eine  Kritik  der  Details 
dieser  Untersuchungen  einzutreten.  Es  sei  daher  nur  bemerkt,  dal's  diese  Befunde, 
deren  Richtigkeit  Löwit  auf  dem  inneren  Kongrel's  1900,  gegenüber  lebhaften  An- 
griffen von  selten  Türck's  energisch  verteidigte,  bisher  von  keiner  Seite  bestätigt 
worden  sind. 

OrftwSts,  Klinische  Pathologie  des  Blutes  20 
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Die  starken  Bedenken,  welche  ich  persönlich  aus  dem  Studium  des  Fii-beYer- 
fahrens  von  Löwit  sowie  seiner  sonstigen  Untersuchnngsmethoden  gegenüber  dieser 
neuen  Lehre  gewonnen  habe,  lassen  es  mir  geraten  erscheinen,  die  schon  an  und 
für  sich  stark  komplizierte  Lehre  von  der  Leukämie  nicht  noch  durch  Einflechtung 
dieser  sehr  unsicheren  Anschauungen  weiter  zu  verwickeln. 


Historische  EntwickeluDg  der  Lehre  Ton  der  LeukSmie. 

Die  Auffassung  des  leukämischen  Erankheitsbildes  bat  manche 
Wandlungen  erfahren,  die  ohne  weiteres  verständlich  sind,  wenn  man 
berücksichtigt,  dafs  diese  Auffassungen  auf  der  Lehre  von  der  Morpho- 
logie und  Genese  der  Leukocyten  beruhen.  Haben  wir  schon  bei  dem 
Kapitel  der  normalen  Leukocyten  die  grofsen  Schwierigkeiten  kennen 
gelernt,  welche  einer  sicheren  Deutung  dieser  Zellen  nach  vielen 
Richtungen  hin  entgegenstehen,  so  trifft  dies  in  noch  höherem  Mafse 
bei  der  krankhaften  Leukocytenvermehrnng  zu,  die  wir  hier  zu  be- 
handeln haben. 

Es  ist  deshalb  notwendig,  in  einem. kurzen  Rückblick  die  Ent- 
wickelung  der  Lehre  von  der  Leukämie  darzustellen,  denn  erstens 
werden  hierdurch  die  grofsen  Meinungsdifferenzen  unter  den  einzelnen 
Autoren  auf  diesem  Forschungsgebiete  verständlich,  und  zweitens  kann 
diese  Lehre  auch  heute  noch  nicht  als  abgeschlossen  gelten, 
es  ist  vielmehr  durchaus  nötig,  auf  dem  Fundamente,  das  bisher  er- 
richtet wurde,  weiter  zu  bauen,  wobei  die  Kenntnis  eben  dieses  Fnnda- 
mentes  dringend  nötig  ist 

Die  Entdeckmig  der  LeukSmie,  des  „weifsen  Blutes",  im 
Jahre  1845  gehört  zu  den  bekanntesten  Grofsthaten  Rud.  Virchow's. 
Er  begnügte  sich  aber  nicht  mit  der  Ermittelung  der  Thatsache,  dafs 
es  eine  schwere  tödlich  verlaufende  Kachexie  gäbe,  deren  Ursache  in 
einer  abnorm  starken  Vermehrung  der  Leukocyten  des  Blutes  gelegen 
ist,  sondern  Virchow  lieferte  weiterhin  (2)  die  grundlegenden  Unter- 
suchungen über  den  Bildungsprozefs  und  die  Herkunft  der  farblosen 
Zellen  des  leukämischen  Blutes,  indem  er  mit  grofser  Schärfe  die 
charakteristischen  Eigentümlichkeiten  dieser  Zellen  beschrieb  und  sich 
folgendermafsen  dabei  aussprach: 

„Das  Blut  als  ein  in  steter  Entwickelung  begriffenes  transitorisches 
Gewebe  mit  flüssiger  Intercellularsubstanz,  enthält  fortwährend  jange 
Gewebselemente,  Zellen.  Unter  normalen  Verhältnissen  bildet  sich  die 
übergrofse  Mehrzahl  derselben  zu  den  spezifischen  Blutzellen,  den  Hämatin 
führenden  roten  Blutkörperchen,  aus.  Unter  abnormen  Bedingungen  tritt 
eine  Entwickelungsstörung  ein,  welche  die  Bildung  der  spezifischen 
.  Gewebselemente  hindert,  dagegen  die  Fortentwickelung  der  jungen  Zellen 
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als  nicht  spezifischer,  einfacher  Zellen  begünstigt.    Letztere  sind  die 
sogenannten  farblosen  Blutkörperchen  oder  Lymphkörperchen.^ 

Die  Ursache  dieser  Entwickelungsstörung  suchte  Yirchow  in 
primärer  leukämischer  Erkrankung  der  Milz  und  der  Lymphdrüsen, 
von  welchen  Veränderungen  des  Blutes  in  doppelter  Eichtung  ausgehen 
sollen,  indem  gewisse  chemische  Stoffe^  die  sonst  in  diesen  Organen  als 
Parenchymsäfte  vorkommen,  in  reichlicher  Menge  im  Blute  sich  finden, 
teils  in  die  zelligen  Elemente  des  Blutes  übertreten,  wozu  dann  noch 
in  dritter  Linie  eine  heteroplastische  Erkrankung  anderer  Organe, 
Metastasenbildung,  eintritt. 

Wir  sehen  also,  dafs  schon  Yirchow  einen  gemeinsamen  Ur- 
sprung der  farbigen  und  farblosen  Blutzellen  annahm  und  die  leukä- 
mische Leukocytenvermehrung  auf  eine  behinderte  Umwandlung  dieser 
Zellen  in  rote  Blutzellen  zurückführte. 

Diese  Beobachtungen  Virchow's  über  den  lienalen  und  lympha- 
tischen Ursprung  der  Leukämie  wurde  im  Jahre  1870  durch  E.  Neu- 
mann's  (2)  Befunde  am  Knochenmark  vervollständigt,  iudem  dieser 
Forscher  konstatierte,  dafs  das  Knochenmark  bei  Leukämie  häufig  eine 
Umwandlung  in  grünlich-gelbe  eiterähnliche  Beschaffenheit  zeigte,  so  dafs 
nach  Neumann  auch  das  blutzellenbildende  Knochenmark  als  Ursprung 
der  leukämischen  Zellwucherung  anzusehen  war. 

Diese  Lehre  wurde  nunmehr  mit  der  von  Virchow  vereinigt,  und 
man  sah  eine  Erkrankung  der  Milz,  der  Lymphdrüsen  und  des 
Knochenmarkes  als  anatomische  Grundlage  der  Leukämie  an. 
Dies  war  die  ältere  Anschauung,  welche  man  als  Yircliow-Neiiiiiaiiii- 
sche  Lehre  kurz  zusammenfafste. 

Um  den  Ausbau  der  klinischen  Lehre  von  der  Leukämie  hat 
sich  Fr.  M Osler  besondere  Yerdienste  erworben,  welcher,  auf  dem  Boden 
der  Virchow-Neumann'schen  Lehre  stehend,  in  zahlreichen  Einzel- 
Abhandlungen  und  einer  zusammenfassenden  Monographie  vom  Jahre  1872, 
durch  viele  klinische,  anatomische  und  experimentelle  Beobachtungen 
die  Kenntnisse  über  diese  Krankheit  vertiefte. 

Es  fehlte  jedoch  schon  in  dieser  früheren  Periode  nicht  an  dissen- 
tierenden Ansichten  über  das  Wesen  der  Leukocytenvermehrung  bei  der 
Leukämie,  und  im  Gegensatz  zu  dieser  Anschauung  über  die  Entstehung 
der  leukämischen  Blutveränderung  durch  Erkrankung  der  blutbildenden 
Organe  vertrat  eine  andere  Richtung  die  Theorie,  dafs  die  Leukämie 
eine  primäre  Erkrankung  des  Blutes  selbst  darstelle.  Die  Zahl 
der  Yertreter  dieser  Richtung  ist  nicht  gering  und  dieselben  basieren 
ihre  Auffassung  auf  verschiedenartigen  Ansichten  über  die  Entstehung 
der  Blutzellen.  Als  erste  Vertreter  dieser  Anschauung  sind  Velpeau, 
Bennet,  Griesinger  zu  nennen,  und  in  der  Folgezeit  vertraten  besonders 
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Kottmann,  Bard,  ß6naut  und  Biondi  den  Standpunkt,  dafs  bei 
Leukämie  das  Blut  selbst  primär  erkrankt  sei.  Von  Löwit  wnrde 
dieser  Standpunkt  in  eingehendster  Weise  auf  Grund  seiner  Stadien 
über  die  normale  Blutbildung  verteidigt,  denn  nach  Löwit  verdanken 
die  roten  Blutkörperchen  und  die  farblosen  Blutzellen  durchans  ge- 
sonderten Zellformen,  den  Erythroblasten  und  Leukoblasten,  ihren  Ur- 
sprung. Die  eine  Form  geht  nie  in  die  andere  über.  Während  non 
bei  der  Leukocytose  die  mehrkemigen  Leukocyten  etwa  in  demselben 
Verhältnis  über  die  einkernigen  prävalieren  wie  im  normalen  Blute, 
finden  sich  nach  Löwit  im  leukämischen  Blute  vorwiegend  einkernige 
Zellen,  ein  Zeichen,  dafs  bei  der  letzteren  eine  Verminderung  der  Um- 
wandlung einkerniger  Formen  in  mehrkernige  stattfindet. 

Die  Vergröfserung  der  Milz,  des  Markes  und  der  Drüsenapparate 
wird  von  den  meisten  Vertretern  dieser  Anschauung  auf  eine  passive 
Einschwemmung  von  Leukocyten  und  Retention  in  diesen  Organen 
zurückgeführt. 

Nach  den  neueren  Anschauungen  von  Löwit  werden  die  ver- 
schiedenen Formen  der  Leukämie  durch  die  von  ihm  gefundenen  Amöben 
(S.  305)  charakterisiert,  von  denen  er  unentschieden  läfst,  ob  sie  im 
Blute  selbst  oder  in  den  Organen  ihre  Ansiedelungsstätte  haben. 

Die  ältere  Ansicht  von  Virchow  über  die  Blntbildung  bei  Leukämie, 
welche  in  einer  behinderten  Umbildung  der  weifsen  in  rote  Blutkörperchen 
bestehen  sollte,  wurde  späterhin  besonders  von  Bisiadecki  vertreten, 
von  den  meisten  jedoch  verworfen,  dagegen  in  etwas  anderer  und,  wie 
mir  scheint,  recht  beachtenswerter  Form  von  May  et  dahin  modifiziert, 
dafs  die  Leukämie  durch  eine  übermäfsige  Bildung  von  embryonalen 
Blutkörperchen  entstehe,  die  nur  zum  Teil  sich  zur  Reife  entwickeln. 
Im  Gegensatz  zu  Bisiadecki  jedoch  geschieht  nach  Mayet  diese  Über- 
produktion embryonaler  Zellen  in  den  blutbereitenden  Organen,  und 
einen  Übergang  von  weifsen  in  rote  Blutkörperchen  nimmt  dieser  Autor 
nicht  an.  Auch  Pawlowsky  nimmt  einen  Übertritt  unreifer  Leuko- 
cyten in  das  Blut  an,  indem  durch  chemotaktische  Einflüsse  (Bakterien), 
eine  Hyperplasie  der  Leukocyten  in  den  blutbildenden  Organen  eintritt, 
infolge  deren  dieselben  in  das  Blut  übertreten,  ehe  sie  ganz  reif  sind. 

Die  Theorie  über  dieEntstehungder  leukämischen  Blutverändernng 
durch  Proliferation  der  Zellen  im  Blute  selbst  müssen  nach  den  neueren 
Forschungen  verlassen  werden,  denn,  wie  schon  Flemming  nachwies, 
vermehrt  sich  im  leukämischen  Blute  nur  ein  geringei-  Teil  der  Zellen 
durch  Mitose,  ja  es  giebt  nicht  seltene  Fälle  von  Leukämie,  bei  denen 
während  fortlaufender  Untersuchungen  nicht  einmal  solche  Kernverände- 
rungen wahrzunehmen  sind,  die  auf  eine  fortschreitende  Reifung  der 
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Zellen  hindeuten,  geschweige  denn,  da£s  irgendwelche  Teilnngsvorgänge 
an  den  Zellen  zu  sehen  sind. 

Da£s  in  einigen  Fällen,  wie  Ben  da  neuerdings  betont,  auch  reich- 
lichere Vermehrung  der  Leukocyten  im  Blute  vorkommen  können,  und 
dafs  man  daher  nicht  jede  Zelle,  die  man  im  leukämischen  Blute  trifft, 
auf  ein  bestimmtes  Organ  als  Entstehungsort  zurückfähren  kann,  halte 
ich  ebenfalls  f&r  sicher. 

Wenn  diese  zuletzt  erwähnten  Anschauungen  über  das  Wesen 
der  Leukämie  im  allgemeinen  keinen  Fortschritt  in  dieser  Lehre  dar- 
stellen und  heute  zum  grolsen  Teil  als  auf  falschen  Schlüssen  basierend 
angesehen  werden  müssen,  so  ist  im  Gegensatze  hierzu  ein  weiterer 
Beitrag  von  E.  Neumann  (3)  aus  dem  Jahre  1878,  als  einer  der 
wichtigsten  Pfeiler  unserer  heutigen  Anschauungen  anzusehen.  Neu- 
mann wies  in  dieser  Arbeit  die  Unhaltbarkeit  der  erwähnten  Theorien 
von  Eottmann  und  Bisiadecki  nach  und  zeigte  unter  kritischer 
Besprechung  der  ganzen  Litteratur,  dafs  es  1.  Fälle  von  rein  mye- 
logener Leukämie  giebt,  dafs  2.  kein  Fall  beobachtet  ist,  bei 
dem  das  Mark  normal  gefunden  wäre,  und  dafs  3.  kein  sicherer 
Fall  beobachtet  sei,  bei  dem  die  Leukämie  lediglich  aus  einer 
Erkrankung  der  Milz  oder  der  Drüsen  hergeleitet  werden  könne. 

Neumann  kam  zu  dem  wichtigen  Schlüsse,  dafs  Jede  LeukSmie 
myelogenen  Ursprungs  sei,  er  unterschied  eine  Form  der  Mark- 
erkrankung, bei  welcher  dasselbe  gelb,  eiterähnlich  aussieht,  als  „pyoide" 
Hyperplasie  von  einer  anderen  Form,  der  „lymphadenoiden"  Hyper- 
plasie, bei  welcher  das  Mark  eine  mehr  graurötliche  Farbe  und  gallert- 
artige Konsistenz  zeigt.  dDiese  lymphadenoide  Hyperplasie  des  Markes 
wurde  von  Neumann  so  benannt,  weil  nach  seiner  Ansicht  hier  eine 
Anhäufung  lymphatischer  Zellen  inmitten  eines  Betikulum  vorhanden  ist, 
die  den  lymphatischen  Geweben  an  anderen  Stellen  äquivalent  ist 
Es  beteiligt  sich  also  nach  Neumann  auch  das  Knochenmark  selbständig 
an  der  Produktion  der  Zellen  des  sogen,  lymphatischen  Typus  bei  den- 
jenigen Fällen  von  Leukämie,  wo  dieser  Typus  im  Blute  vorzugsweise 
vermehrt  ist,  mithin  eine  „lymphatische"  Leukämie  in  dem  Sinne 
verschiedener  Autoren  vorliegt,  die  diesen  Terminus  in  cytogenetischer 
Beziehung  gleichbedeutend  mit  „lymphogener"  Leukämie  setzen. 

Erwähnt  sei  ferner,  dafs  Neumann  zuerst  in  dieser  Arbeit  das 
Vorkommen  von  kernhaltigen  roten  Zellen  im  Blute  bei  Leukämie 
beschrieb  und  auf  den  Austritt  unfertiger  Zellen  aus  dem  Knochen- 
marke zurückfuhrt. 

Diese  bemerkenswerte  Arbeit  von  E.  Neumann  wurde  in  der 
Folgezeit  nicht  nach  ihrem  ganzen  Werte  gewürdigt,  anscheinend,  weil 
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gerade  in  dieser  Zeit  sich  das  Hauptinteresse  dem  Studium  der  Lenko- 
eyteii  in  der  Zirkulation  zuwandte  und  man  hier  Formen  unterscheiden 
lernte,  die  eine  Erklärung  der  leukämischen  Veränderungen  lediglich 
aus  dem  Blutbefunde  zu  ermöglichen  schienen. 

Diese  neueAera  wurde  durch  Ehrlich  inauguriert,  welcher  durch 
seine  farbenanalytischen  Untersuchungsmethoden  (1)  die  Klassi- 
fikation der  Leukocyten  nach  dem  chemischen  Verhalten  ihrer  Granula 
resp.  des  homogenen  Protoplasma,  sowie  nach  der  Eernstruktur  in  der 
oben  geschilderten  Weise  lehrte. 

Entsprechend  seinen  Ansichten  über  Formen  und  Eigenschaften 
der  verschiedenen  Leukocyten- Arten  hat  Ehrlich  im  Verein  mit  Lazarus 
im  Jahre  1898  den  Blutbefund  bei  Leukämie  dahin  charakterisiert,  dafs 
er  zwei  scharf  von  einander  getrennte  Gruppen  von  Leukämie 
unterscheidet,  die  eine  als  „lymphatische"  Form  oder  „Lymphämie", 
bei  der  eine  einseitige  Vermehrung  der  Lymphocyten  im  Blute  infolge  vou 
primärer  Erkrankung  der  Lymphdrüsen  vorhanden  ist  und  eine  „mye- 
logene" Leukämie  oder  „Myelämie",  bei  welcher  vorzugsweise 
granulierte  aus  dem  Mark  stammende  Zellen,  vermischt  mit  Ei^thro- 
blasten,  vorkommen. 

Während  die  Lymphocyten  durch  eine  passive  Einschwemmung 
in  die  Zirkulation  gelangen,  spielt  nach  Ehrlich  bei  den  myelämischen 
Formen  eine  aktive  Einwanderung  von  Markzellen  infolge  chemo- 
taktischer Wirkungen,  ähnlich  wie  bei  der  Leukocytose  die  Hauptrolle. 
Die  Milz  kommt  nach  Ehrlich  für  die  Genese  der  Leukämie  gar 
nicht  in  Frage,  da  sie  lediglich  in  ihren  follikulären  Apparaten  an  der 
Bildung  von  Leukocyten  teilnimmt. 

Im  Gegensatze  zu  E.  Neumann,  desseif  eben  zitierte  Arbeit  von 
Ehrlich  und  Lazarus  (I.  Teil)  überhaupt  nicht  erwähnt  wird,  legen 
diese  letzteren  Autoren  das  Hauptgewicht  bei  der  Diagnose  der  Leukämie 
auf  den  Blutbefund  und  entscheiden  „an  gefärbten  Trockenpräparaten 
allein,  ohne  Zuhilfenahme  irgend  welcher  anderen  klinischen  Methoden, 
ob  bei  einem  Patienten  eine  Leukämie  vorhanden  ist  und  ob  dieselbe 
der  lymphatischen  oder  myelogenen  Form  angehört". 


Gegen  diese  Anschauungen  wurden  schon  nach  kurzer  2^it  sehr 
gewichtige  Bedenken  von  Walz  und  von  Pappenheim  erhoben,  welche 
unabhängig  voneinander  und  von  verschiedenen  selbst  beobachteten 
Krankheitsfällen  ausgehend,  nachwiesen,  dafs  die  scharfe  Abtrennung 
der  lymphatischen  Form  durch  Ehrlich  sich  in  praxi  nicht  durchfuhren 
lälst,  da  es  Fälle  giebt,  bei  denen  das  Blut  das  typische  Bild  der 
lymphatischen  Leukämie  darbietet,  ohne  dafs  eine  nennenswerte 
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Erkrankung  des  lymphatischen  Systems  vorliegt.  Ähnliche  Be- 
obachtungen wurden  von  Hirschlaff  und  Körmöczi  mitgeteilt.  Ich 
möchte  hinzufügen ,  dafs  auch  der  weiter  unten  mitgeteilte  und  auch 
von  Ehrlich  zitierte,  sehr  chronisch  verlaufene  Fall  der  Gerhardt'schen 
Klinik  von  Leukämie  mit  fast  ausschliefslich  mononukleären  homogenen 
Zellen  bei  der  Obduktion  (Herr  Prof.  Jürgens)  nur  geringe  Schwel- 
lungen des  lymphatischen  Apparates  trotz  472  jährigen  Bestehens  der 
Erkrankung  zeigte,  so  dafs  auch  dieser  Fall  nicht  in  die  Rubrik  der 
lymphatischen  Leukämie  pafst,  zu  der  ihn  Ehrlich  rechnet. 

Walz  und  Pappenheim  greifen  auf  die  Lehre  von  Neumann 
zurück,  dafs  in  dem  Knochenmarke  bei  Leukämie  ein  dem  lymphatischen 
gleichwertiges  Gewebe  angetroffen  wird,  das  dem  Marke  den  lympha- 
denoiden  Charakter  verleiht,  und  betonen,  dafs  auch  nach  der  heutigen 
schärferen  Charakterisierung  der  Leukocytenformen,  die  zur  Zeit  von 
Neumann's  Arbeit  noch  nicht  möglich  war,  die  primäre  Entstehung 
der  Leukämie  in  allen,  auch  den  sog.  lymphatischen  Fällen,  auf 
das  Knochenmark  zurückzufahren  ist.  Beide  Autoren  kommen  zu 
dem  Schlüsse,  dafs  der  Name  „lymphatische"  Leukämie  besser  zu  er- 
setzen ist  durch  „Lymphocyten-Leukämie",  um  damit  auszudrücken, 
dafs  zwar  der  Zelltypus  „Lymphocyt"  vermehrt  ist,  thatsächlich 
aber  auch  in  diesen  Fällen  eine  myelogene  Leukämie  vorliegt. 

Diese  kurze  Übersicht  über  diejenigen  Arbeiten,  welche  den  wich- 
tigsten Einflufs  auf  den  Ausbau  der  Lehre  von  der  Leukämie  gehabt 
haben,  ergiebt,  dafs  auch  heute  noch  keine  völlige  Übereinstimmung 
der  Auffassungen  herrscht,  obschon  unstreitig  ein  erheblicher  Fortscliritt 
in  der  Klärung  dieser  komplizierten  Verhältnisse  zu  verzeichnen  ist. 

Der  Hauptpunkt,  um  den  sich  jetzt  die  Diskussion  dreht,  liegt 
unzweifelhaft  in  der  Frage,  ob  man  mit  Neumann,  Walz  und 
Pappenheim  die  Leukämie  als  eine  einheitliche  Erkrankung 
auffassen  soll,  welche  stets  vom  Knochenmarke  ausgeht  und  sich  nur 
durch  eine  verschieden  starke  Beteiligung  der  myeloiden  oder  lym- 
phatischen Komponente  des  Markes  unterscheidet,  oder  ob  man  mit 
Ehrlich  die  lymphatische  Gruppe  der  Leukämien  als  primäre 
Wucherung  des  ganzen  lymphadenoiden  Gewebes  (neuerdings  rechnen 
Ehrlich -Pinkus  auch  Teile  des  Markgewebes  hierzu)  der  myeloiden 
Wucherung  gegenüberstellen  soll.  Diese  Frage  ist  nicht  nur  für  die 
Leukämie,  sondern,  wie  wir  sehen  werden,  auch  für  die  Deutung  der 
sog.  pseudoleukämischen  Erkrankungen  von  gröbster  Bedeutung. 
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Einheitliche  Auffassung  der  Leukämie  auf  Grund  der  neueren 
Forschungen  Aber  die  Entwicklung  der  Markzelien. 

Es  kann  gar  keinem  Zweifel  unterliegen,  dafs  diese  Frage  in 
ihrem  Kernpunkte  von  der  Definition  des  Begriffes  „Lymphocyt" 
beherrscht  wird,  deren  Schwierigkeiten  schon  oben  (S.  97)  ausfuhrlich 
erörtert  wurden. 

Es  werden  bei  der  Leukämie  als  Lymphocyten  mononukleare  farb- 
lose Zellen  von  allerverschiedenster  Orölse  der  Zelle  selbst  und  des 
Kernes  zusammengeworfen,  sofern  der  Zellleib  keine  Granulation  zeigt 
und  sich  basophil  färbt,  es  fallen  demnach,  wie  aus  allen  Beschreibun- 
gen von  Ehrlich,  A.  Fr&nkel  u.  v.  a.  hervorgeht,  die  sämtlichen  baso- 
philen Zelltypen  meiner  Taf.  II,  Fig.  4  unter  den  BegriflF  der  Lympho- 
cyten, trotzdem  doch,  wie  uns  alle  neueren  Untersuchungen  über  diese 
Formen  gelehrt  haben,  die  grofsen  Zellen  dieser  Gruppe  von  den 
kleinen  Lymphocyten  genau  ebenso  weit  entfernt  sind,  wie  von 
den  mehrkernigen  neutrophilen  Zellen.  Niemand  vermag  an  diesen 
Zellen,  wenn  sie  im  Knochenmarke  betrachtet  werden,  zu  entscheiden, 
zu  welcher  Reifungsstufe  sie  sich  entwickeln  werden,  und  ich  habe  da- 
her früher  vorgeschlagen,  sie  im  Blute  als  „unreife"  Zellen  zu  be- 
zeichnen. 

Diese  Zellen  sind  aber  keineswegs  pathologische  Produkte  des 
Markes,  sondern  ebenso  sehr  autochthone  Markzellen,  wie  dieEry- 
throblasten  und  granulierten  Einkernigen;  sie  unterscheiden  sich  bei 
der  Leukämie  nur  dadurch,  dafs  sie  im  Marke  bei  manchen  Formen 
der  Leukämie  auf  serordentlich  prävalieren,  mit  anderen  Worten  nicht 
zur  Reife  gelangen,  dafs  sie  ferner  in  großem  Mafsstabe  zur  Aus- 
schwemmung in  die  Blutbahn  gelangen,  wo  sie  zum  allergröfsten 
Teile  nicht  zur  Reife  gelangen,  sondern  in  ihrem  unfertigen  Zustande 
zu  Grunde  gehen. 

Die  Hauptschwierigkeit  in  der  Definition  dieser  Zellen  liegt  nun 
darin,  dafs  gewisse  Formen  dieser  einkernigen  Basophilen  ganz 
gleichartig  auch  im  lymphatischen  System  entstehen,  wie  be- 
sonders ans  Benda's  Untersuchungen  hervorgeht,  der  die  grofse  Ähn- 
lichkeit dieser  Zellen,  sowohl  wenn  sie  im  lymphatischen  System  ent- 
stehen, wo  er  sie  „Lymphogonien"  nennt,  wie  auch  im  Markgewebe, 
wo  er  sie  „Myelogonien"  nennt,  hervorhebt. 

Auch  A.  Fränkel  und  die  meisten  neuei*en  Autoren  betonen  die 
grofse  Übereinstimmung  dieser  teils  im  Lymphsystem,  teils  im  Knochen- 
marke geborenen  Zellen,  und  A.  Fränkel  bestätigt  durchaus  meine 
frühere  Angabe  über  diese  von  mir  als  „unreife"  benannten  Zellen, 
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dafs  man  ihnen  in  der  Zirkulation  nicht  ansehen  könne,  wo 
sie  gebildet  sind. 

Dabei  mufs  ich  aber  betonen,  dafs  diese  Ähnlichkeit  unserer  baso- 
philen Markzellen  mit  den  Lymphocyten  doch  nur  für  die  mittelgroßen 
und  die  kleinen  Formen  zutrifft^  dafs  aber  die  ganz  grofsen  basophilen 
„Stammzellen''  des  Markes  sicher  nicht  im  lymphatischen  Systeme 
entstehen,  also  ihrerseits  sicher  kein  Analogon  in  den  Drüsen  haben. 

Wie  wir  nun  später  sehen  werden ,  kommen  auch  diese  grofsen 
Formen  fast  bei  jeder  sog.  lymphatisclien  Leukämie  im  Blute  zur  Be- 
obachtung und  zwar  oft  in  einer  eigentümlichen  Erscheinungsform,  die 
mir  früher  ziemlich  rätselhaft  war  und  erst  durch  die  neueren  Färbe- 
verfahren völlig  verständlich  geworden  ist. 

Es  kommen  nämlich  bei  vielen  solcher  „lymphatischen''  Leukämien 
unregelmäfsige,  schollige  Gebilde  von  schwach  basophiler  Färbung 
und  ohne  bestimmte  Struktur  zur  Beobachtung,  welche  sich  bei  der 
Färbung  nach  Ziemann  als  deutliche,  schwach  chromatinhaltige  Eern- 
substanzen  erweisen,  an  denen  nur  noch  hin  und  wieder  ein  kleiner 
Rest  basophilen  Protoplasma's  die  Identifizierung  mit  den  grofsen,  äufserst 
fragilen  „Stammzellen"  des  Markes  erlaubt.  In  jedem,  auch  dem 
frischesten  Marke  finden  sich  diese  Eemmassen,  die  offenbar  bei  der 
Präparation  frei  geworden  sind,  wenn  man  sie  nicht  für  selbständige 
Gebilde  halten  will. 

Diese  grofsen  Zellen  und  ihre  Eernreste  zeigen  bei  vielen  „lympha- 
tischen" Leukämien  schon  intra  vitam  mit  gröfster  Deutlichkeit  die 
Erkrankung  des  Knochenmarkes  an. 


Wie  erwähnt,  haben  besonders  Walz  und  Pappenheim  die  Her- 
kunft der  mononukleären  Zellen  aus  dem  Enochenmarke  und  damit  die 
myelogene  Entstehung  der  lymphatischen  Leukämien  im  Sinne  von 
Neumann  bei  einigen  Fällen  von  Leukämie  definitiv  festgestellt;  es 
ist  aber  doch  die  grofse  Frage,  ob  man  berechtigt  ist,  aus 
histologischen  Ähnlichkeiten  im  Bau  der  Drüsen  mit  den 
lymphadenoiden  Zuständen  des  Markes  auf  eine  wirkliche 
lymphatische  Umwandlung  und  Thätigkeit  des  Markes  zu 
schliefsen. 

Dieser  Auffassung  steht  meines  Erachtens  die  unwiderlegliche  That- 
sache  entgegen,  dafs  diese  sog.  lymphatischen  Zellen  im  normalen  Marke 
sich  nicht  nur  in  kleine  lymphocytenartige  Zellen  umwandeln, 
sondern  in  der  Mehrzahl  Zwischenstufen  in  der  Entwickelung 
der  Leukocyten  darstellen,  die  einerseits  sich  mitotisch  vermehren, 
andererseits  durch  Aufnahme  von  Granulis  zu  sog.  Myelocyten  aus- 
reifen können. 
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Will  man  sie  also  durchaas  als  „Lymphocyten"  bezeichnen,  60 
mufs  man  diesen  letzteren  Begriff  anders  als  bisher  und  besonders  im 
strikten  Gegensatze  zu  der  Anschauung  von  Ehrlich  als  eine  „mono- 
nukleäre  homogene  Jngendform  der  gekörnten  Leukocyten"^ 
definieren,  denn  nichts  ist  im  Mark  leichter  zu  beobachten,  als  dieser 
Übergang  der  basophilen  homogenen  in  die  granulierte  Form. 

Da  aber  diese  Zellen  konstante  Repräsentanten  der  kontinuier- 
lichen Entwickelung  der  Markzellen  sind,  so  müssen  sie  meines  £r- 
achtens  auch  dann  als  Markzellen  angesehen  werden,  wenn  sie  bei 
pathologischen  Proliferationen  im  Marke  prävalieren,  und  ich  halte 
gerade  wegen  der  Kontinuität  dieser  Zellen twickelung  es  nicht  für 
angängig,  von  einem  lymphatischen  Gewebe  im  Enochenmarke 
zu  sprechen,  weil  ein  intermediärer  Entwickelungstypus  der 
Markzellen  besonders  stark  vermehrt  ist,  der  Ähnlichkeiten  mit 
den  Zellen  der  Lymphdrüsen  besitzt. 

Auch  die  analogen  Zellanhäufungen  in  anderen  Organen,  welche 
man  bei  Leukämie  als  sog.  leukämische  Metastasen  beobachtet, 
werden  von  Walz  als  lymphadenoide,  in  den  Organen  präformierte 
und  bei  Leukämie  proliferierende  Gewebe  angesprochen,  da  sich  in  diesen 
Zellanhäufungen  ein  Retikulum  mit  eingelagerten  Lymphocj^ten  nach- 
weisen läfst. 

Nach  dieser  Anschauung  besitzt  also  nicht  nur  das  Knochenmark, 
sondern  sämtliche  Organe  und  Gewebe  des  Körpers  eine  Kompo- 
nente von  retikulärem,  dem  Drüsengewebe  gleichwertigem 
Gewebe,  welches  in  normalen  Verhältnissen  nicht  in  Funktion  tritt, 
aber  nach  Walz  bei  der  lymphatischen  Leukämie  die  zirkulierenden 
Lymphocyten  abfangt,  worauf  sich  kleine  lymphatische  Herdchen  an 
allen  möglichen  Stellen  bilden  können,  die  ihrerseits  proliferieren  und 
neue  Lymphocyten  in  die  Blutbahn  schicken  können. 

Ob  sich  diese  eigenartige  histologische  Anschauungsweise  wird  auf- 
recht erhalten  lassen,  bleibt  dahingestellt.  Zunächst  scheint  es  mir 
noch  nicht  angängig,  aus  den  bisherigen  histologischen  Untersuchungen 
derartige  weitgehende  Schlüsse  abzuleiten,  deren  Konsequenzen  für  die 
Lehre  von  den  Entzündungen  und  Metastasen  sehr  eingreifend  sein 
dürften. 

Zur  Klärung  dieser  Frage  sind  unsere  bisherigen  Kenntnisse  über 
die  leukämischen  Metastasen  oder  leukämischen  Symptome  noch  keines- 
wegs ausreichend,  denn  abgesehen  von  den  sehr  sorgfältigen  Unter- 
suchungen dieser  Produkte  durch  Ben  da  besitzen  wir  wenig  Material  zur 
Beurteilung  dieser  Frage,  und  die  Fälle  von  Benda  wiederum  gehörten 
lediglich  den  akuten  Formen  an. 
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Es  mufs  für  die  Zukunft  durch  histologische  Untersuchungen  der 
verschiedensten  Gewebe  ermittelt  werden: 

1.  in   welcher  Häufigkeit  die  leukämischen   Zellwucherungen 
vorkommen ; 

2.  ob  sie  bei  chronischen  Formen  ebenso  häufig  wie  bei 
akuten  vorkommen; 

3.  ob   sie   bei    lymphoiden    Blutbefunden   häufiger,    als  bei 
gemischtzelligen  sind; 

4.  welche  Zellformen  sich  in  den  Gewebsmetastasen  finden,  und 

5.  wie  sich  diese  Formen  zu  denen  des  zirkulierenden  Blutes  und 
des  Knochenmarkes  verhalten. 

Bevor  über  diese  wichtigen  Punkte  ein  gröfseres  Beobachtungs- 
material vorliegt,  halte  ich  die  Frage  nach  der  Histiogenese  und  Be- 
deutung der  Zellwucherungen  in  den  Organen  für  noch  nicht  spruchreif. 


Die  Auffassung  von  Walz  ist  anscheinend  besonders  dadurch  be- 
stärkt worden,  dafs  das  Mark  in  dem  von  ihm  beschriebenen  Falle 
auffällig  viel  kleine  Lymphocyten formen  darbot;  es  giebt  aber  Formen 
der  sog.  lymphatischen  Leukämie,  bei  denen  nur  ein  minimaler  Bruch- 
teil der  Lymphocyten  der  kleinen  Form  angehört,  dagegen  jahrelang 
fast  ausschliefslich  die  gröfseren,  unreifen  Typen  in  das  Blut  gelangen, 
wie  z.  B.  der  Fall  von  der  Gerhardt'schen  Klinik  beweist.  Ferner 
fand  ich  bei  Untersuchung  einer  akuten  Leukämie  das  Mark  vorzugsweise 
erfüllt  mit  denselben  gröfseren  „lymphatischen"  Formen  mit  schwach 
färbbarem  Kerne,  wie  sie  auch  im  Blute  in  der  Mehrzahl  vorhanden 
waren,  dagegen  traten  die  kleinen  Lymphocyten  ganz  zurück. 

Aufserdem  fanden  sich  in  diesem  Marke  grolse  Mengen  der  er- 
wähnten schwach  tingiblen  Kernmassen,  welche  auf  eine  starke  Proli- 
feration der  ganz  grolsen  homogenen  Markzellen  hindeuten,  ein  Befund, 
der  ebenfalls  nicht  zu  der  Auffassung  des  Markes  als  eines  lympha- 
tischen Gewebes  pafst. 

Es  wird  eine  wichtige  Aufgabe  sein,  in  Zukunft  die  Zellen  des 
Markes  in  allen  ihren  Abstufungen  und  auch  in  Bezug  auf  die  Färb- 
barkeit  der  Kerne  genau  zu  bestimmen,  einstweilen  kann  man  nur 
konstatieren,  dafs  bei  manchen  Leukämien  vorzugsweise  die  Proli- 
feration eines  bestimmten  Zelltypus  des  Markes  eintritt,  die 
offenbar  in  den  einzelnen  Fällen  zu  verschiedenen  Endformen  führt 
(gröfsere  basophile  Typen  und  kleine  reife  Lymphocyten),  die  uns  aber 
nicht  berechtigt,  von  einer  wirklich  lymphatischen  Umwandlung  des 
Markes  zu  sprechen. 

Nach  dieser,  auf  der  Entwickelungsgeschichte  der  farblosen  Mark- 
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Zellen  basierten  Anschaaang  lälüst  sich  die  Lehre  von  der  leakämischen 
Zeilproliferation  noch  erheblich  einfacher  als  bisher  dahin  definieren: 

1.  dafs  in  jedem  Falle  eine  pathologische  Wachernng  der 
farblosen  Markzellen  mit  vermehrter  Ausschwemmang 
unreifer  Entwickelungsstafen  in  das  Blut  die  Orandlage 
der  Erkrankung  bildet; 

2.  dafs  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  alle  möglichen  Typen 
dieser  Zellen  im  Blute  vorhanden  sind,  d.  h.  einkernige  nentro- 
phile  und  eosinophile  Granulierte,  einkernige  Homogene  mit  baso- 
philem Protoplasma,  Übergangsformen  dieser  letzteren  in  die 
ersteren  Formen  und  schliefslich  ganz  grofse,  äufserst  zarte 
Mononukleäre; 

3.  dafs  in  einer  Minderzahl  die  einkernigen  homogenen 
Formen  verschiedener  Gröfse  so  stark  prävalieren,  da&  sie 
zu  90  und  mehr  Prozent  im  Blute  vertreten  sein  können,  ein 
Zeichen,  dafs  die  Zellproliferation  im  Enochenmarke  vorzugs- 
weise die  ungranulierte  Entwickelungsreihe  betroffen  hat  (siehe 
Schema  auf  S.  107); 

4.  dafs  bei  Beteiligung  der  Drttsen  und  der  Milz  eine  nicht 
näher  zu  bestimmende  Quote  der  einkernigen  Homogenen  aus 
diesen  Organen  herstammt. 

Symptome. 

Die  Leukämie  ist  in  ihren  Krankheitserscheinungen,  die  überaas 
vielseitig  sind,  ebenso  wie  ihrem  ganzen  Wesen  nach  eine  ein- 
heitliche Krankheit,  wie  auch  weiterhin  bei  Darlegung  des  Blut- 
befundes ausgefEihrt  werden  wird.  Nach  der  Art  ihres  Verlaufes  lassen 
sich  zwei  Formen  unterscheiden,  eine  akute  und  eine  chronische 
Leukämie,  von  denen  die  akute  Form  die  bösartige,  in  wenig  Tagen 
bis  zu  einigen  Wochen  zum  Tode  führende  Form  darstellt,  wälirend  die 
chronische  Leukämie  häufig  jahrelang  bestehen  kann  und  mit  wechseln- 
dem Verlaufe  allmählich  zum  Tode  führt.  Ganz  streng  lassen  sich  diese 
Formen  indes  nicht  immer  scheiden,  da  z.  B.  eine  akut  einsetzende  Form 
sich  schliefslich  doch  über  einige  Monate  erstrecken  kann,  und  da 
andererseits  im  Verlaufe  einer  chronischen  Leukämie  akute  Verschlimme- 
rungen des  Allgemeinbefindens  und  des  Blutbefundes  auftreten  können. 

Die  akute  Leukämie. 

Allem  Anschein  nach  ist  die  akute  Form  die  seltenere,  indes 
mufs  hier  ganz  besonders  das  berücksichtigt  werden,  was  oben  über  die 
Schwierigkeiten  der  Erkennung  des  Leidens  gesagt  wurde,  denn  ganz 
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unzweifelhaft  werden  derartige  Krankheitsfälle  häufig  nicht  in  ihrem 
eigentlichen  Wesen  erkannt. 

Zuerst  wurde  von  Friedreich  im  Jahre  1857  auf  das  Vorkommen 
akut  verlaufender  Leukämie  hingewiesen.  Später  wurden  von  Ebstein 
derartige  Beobachtungen  publiziert,  und  bald  darauf  konnte  A.  Fränkel 
aber  ein  verhältnismäfsig  grofses  Krankenmaterial  von  derartigen  Fällen 
aus  dem  Berliner  Krankenhause  am  Urban  berichten.  Durch  diese 
Arbeiten  wurde  die  Aufmerksamkeit  auf  die  akuten  Formen  von  Leukämie 
in  höherem  Malse  gelenkt,  und  es  sind  in  den  letzten  Jahren  so  zahl- 
reiche einzelne  kasuistische  Mitteilungen  erschienen,  dafs  es  keinem 
Zweifel  unterliegen  kann,  dafs  diese  Fälle  in  frühei*er  Zeit  wohl  sehr 
häufig  der  Diagnose  entgangen  sind. 

Man  bezeichnet  als  „akute"  Leukämien,  wie  A.  Fränkel  vor- 
schlägt, die  Fälle  weniger  nach  der  Zeit  ihres  Verlaufes,  sondern  nach 
dem  plötzlichen  Einsetzen  der  Symptome,  nach  den  Eigentümlichkeiten 
des  Verlaufes  und  der  Schwere  der  Symptome,  und  man  rechnet  daher  auch 
solche  Fälle  in  diese  Kategorien,  die  eine  Dauer  von  3—4  Monaten  haben. 

Ich  kann  diesem  Vorschlage  nur  zustimmen,  denn  es  ist  weder 
vom  allgemein  klinischen  noch  vom  speziell  hämatologischen  Standpunkte 
gerechtfertigt,  noch  eine  Zwischenform  als  „subakute"  Leukämie  auf- 
zustellen, die  nur  eine  unnötige  Kompliziertheit  der  Auffassung  schaffen 
würde. 

Die  akute  Leukämie  befällt  nicht  selten  ohne  irgend  eine  nach- 
weisbare vorangegangene  Schädigung  Individuen  in  voller  Gesundheit, 
manchmal  mit  schleichenden  Krankheitserscheinungen,  wie  allgemeiner 
Abgeschlagenheit,  Unwohlsein,  Gliederschmerzen  etc.,  öfter  aber  mit 
stürmischen  Symptomen,  die  sich  von  Anfang  an  in  einer  schweren 
Prostration,  verbunden  mit  Frösten  und  Fieber  äufsern.  Besonders  von 
A.  Fränkel,  Hinterberger  und  Askanazy  wurde  hervorgehoben,  dafs 
diese  akuten  Leukämien  sich  namentlich  durch  eine  IiBiiiorrhagische 
Biathese  auszeichnen,  die  an  den  verschiedensten  Stellen  in  die  Er- 
scheinung treten  kann,  und  diese  Angabe  ist  später  von  den  verschie- 
densten Seiten  bestätigt  worden. 

Diese  Blutungen  erscheinen  besonders  häufig  auf  der  Schleimhaut 
des  Zahnfleisches  und  führen  hier  meist  zu  nekrotischem  Zerfall 
des  Gewebes  mit  Locker  werden  und  Ausfall  der  Zähne,  so  dafs  das 
Bild  der  skorbutischen  Mundfäule  entsteht,  und  dieses  Symptom 
scheint  nach  allen  Beobachtungen  eines  der  frühesten  und  daher  wich- 
tigsten zu  sein. 

Vor  Jahresfrist  warea  auf  meiner  Krankenabteil uDg  gleichzeitig  2  derartige 
Patientinnen  anwesend,  von  denen  die  eine  ein  24 jähriges,  vorher  blühend  ge- 
sundes Dienstmädchen  war,  die   mit  skorbutischen  Erscheinungen  erkrankte  und  in 
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Frist  Ton  13  Tagen  unter  dem  Bilde  schwerBter,  von  Tag  zu  Tag  sich  yersclüimmera- 
der  Kachexie  mit  leukämischem  Blutbefande  zu  Grunde  ging. 

Die  zweite  Patientin  war  ein  42  jähriges  Fräulein,  in  guten  VerhiltniMen 
lebend,  sonst  stets  gesund.  Sie  bemerkte  im  Juli  1900  Blutungen  am  Zahnfleisch  and 
Lockerwerden  der  Zähne,  so  dals  sie  zum  Zahnarzt  ging,  der  ihr  in  einer  Sitzung 
14  Zähne  zog.  Die  Blutungen  und  Mnndföule  nahmen  nun  erst  recht  za,  und  die 
Kranke  kam  kurze  Zeit  darauf  mit  schwerer  Stomatitis  und  Kiefeniekrose  ins  Kranken- 
haus, wo  ich  aus  der  schweren  Prostration,  Blutungen  im  Augenhintergrande  und 
MilzTergrQfserung  die  Diagnose  auf  akute  Leukämie  stellte,  die  durch  den  Blutbefond 
bestätigt  wurde.    Die  Kranke  starb  nach  14  Tagen. 

Auf  das  Verhalten  des  Blutes  in  diesen  Fällen  werden  wir  weiterhin  zurück- 
kommen. 

E  Übler  beobachtete  bei  einem  vorher  gesunden  Soldaten  das  Ein- 
setzen der  Erkrankung  mit  schmierig  gelben  Belägen  am  Gaumen  und 
Tonsillen,  die  zn  übelriechenden  Massen  zerfielen,  während  gleichzeitig 
Hämorrhagien  an  verschiedenen  Stellen  und  multiple  Drüsenschwellungen 
auftraten.  Dieser  Fall,  dessen  Blut  ich  selbst  mit  beobachtet  habe, 
endete  in  10  Tagen  tödlich. 

Es  geht  aus  diesen  Beobachtungen  hervor,  dafs  das  Auftreten 
hämorrhagischer  Diathesen,  das  wir  im  Verlaufe  von  chronischen 
Krankheiten  zumal  bei  älteren  Personen  oft  beobachten,  stets  den  Ver- 
dacht auf  eine  derartige  schwere  Bluterkrankung  lenken  mufs,  wenn 
es  bei  Individuen  beobachtet  wird,  bei  denen  keine  offensicht- 
lichen sonstigen  Erkrankungen  die  Hämorrhagien  veranlafst 
haben  können  und  besonders  dürfen  hiemach  skorbutische  Er- 
scheinungen in  unseren  Gegenden  nur  mit  besonderer  Berücksichtigang 
des  Blutbefhndes  gedeutet  werden. 

Die  hämorrhagische  Diathese  äufsert  sich  femer  schon  frühzeitig 
in  Augenhintergrunds-Blutungen,  ferner  in  Blutungen  deräulse- 
ren  Haut,  sowie  der  Schleimhäute  des  Magens,  Darmes,  der  Blase 
und  äufseren  Geschlechtsteile.  Vielfach  sind  diese  Blutungen  von 
nekrotischem  Gewebszerfall  mit  Ulcerationen  gefolgt,  welche  sieb 
aulser  den  erwähnten  Ulcerationen  der  Mundschleimhaut  besonders  in 
der  Darmschleimhaut  finden,  wo  z.  B.  in  Fall  II  unserer  Beobachtung 
neben  follikulären  Schwellungen  und  Blutungen  runde,  mit  einem 
Schorf  bedeckte  und  mit  hämorrhagischem  Wall  umgebene  Ulcera  vor- 
handen waren. 

Die  schnell  fortschreitende  Kachexie  bildet  ein  weiteres  Merk- 
mal der  akuten  Leukämie.  Meist  besteht  dabei  Fieber,  das  einen  inter- 
mittierenden Charakter  zeigen  kann,  wie  das  Eiterfieber  und  es  ist 
bei  dem  Bestehen  starker  ulceröser  Stomatitis  nicht  sicher  zu  sagen, 
ob  das  Fieber  nicht  unabhängig  von  der  Gmndkrankheit^  wesentlich 
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darch  die  schweren  nekrotisierenden  und  ulcerierenden  Prozesse  be- 
dingt ist. 

Es  liegt  gerade  bei  diesen  Formen  sehr  nahe,  an  das  zu  erinnern,  was 
W.  Hnnter  neuerdings  ttber  die  Bolle  stomatitischer  Infektionen  bei  der  Entstehung 
pemiciOser  Anämien  mitgeteilt  hat  (vgL  S.  234).  Wenn  man  die  Möglichkeit  unbe- 
dingt zugeben  muls,  dafs  bei  chronischer  Stomatitis  während  längerer  Zeit  in  den 
Magendarmkanal  abgesonderte  infektiöse  Stoffe  einen  deletären  Einflufs  auf  die  roten 
Blutzellen  ausüben  können,  so  ergiebt  sich  die  Frage,  ob  nicht  unter  Umständen 
durch  das  Verschlucken  massenhaften  infektiösen  Materials  die  schwere  Reizung  der 
blutbildenden  Organe  mit  der  exzessiven  Proliferation  der  farblosen  Zellen  sekundär 
hervorgerufen  sein  kann.  Ähnelt  doch,  wie  mehrfach  hervorgehoben,  thatsächlich 
das  Krankheitsbild  der  akuten  Leukämie  ungemein  demjenigen  bei  schwerer  septiko- 
pyämischer  Infektion. 

Drflsenscliifellangen  und  MilzTergrSrserung  verhalten  sich 
bei  der  akuten  Form  ähnlich  wie  bei  der  chronischen  d.  h.  sie  sind 
in  sehr  verschiedenem  Mafse  ausgesprochen  vorhanden.  Die  äufseren 
fühlbaren  Drüsen  sind  meist  regionär,  besonders  am  Halse  weich  ge- 
schwollen palpabel,  manchmal  können  diese  Schwellungen  so  gut  wie 
ganz  fehlen,  doch  trifft  man  bei  der  Sektion  wohl  stets  diese  oder  jene 
Drüsengruppen  geschwollen.  Die  Milz  ist  stets  vergröfsert,  jedoch  selten 
in  so  hohem  Grade,  wie  bei  der  chronischen  Leukämie. 

Auf  den  Blutbefnnd  kommen  wir  weiterhin  zurück. 

Die  übrigen  Symptome  sind  ungefähr  dieselben  wie  bei  der  chro- 
nischen Form. 

Ble  chronische  LenkSmie. 

Diese  in  früheren  Jahren  fast  ausschliefslich  beschriebene  Form 
wurde  nach  den  augenfälligsten  anatomischen  Veränderungen  in  drei 
resp.  vier  Gruppen  eingeteilt  und  zwar  1.  als  lienale,  2.  als  lym- 
phatische, 3.  als  medulläre  und  4.  als  gemischte  Form  unter- 
schieden, je  nachdem  Milz,  Lymphdrüsen,  Knochenmark  oder  alle  drei 
Systeme  gemeinsam  erkrankt  erschienen. 

Nach  dem  heutigen  Stande  unserer  Kenntnisse  von  den  Verände- 
rungen der  blutbildenden  Organe  bei  der  Leukämie  sind  diese  Unter- 
scheidungen in  besondere  Formen  hinfällig  geworden,  wir  können  heute 
die  Leukämie  einheitlicher  und  damit  um  vieles  einfacher  auffassen, 
denn  wie  wir  sahen,  steht  die  Erkrankung  des  Knochenmarkes 
im  Mittelpunkte  aller  dieser  Formen,  die  jeweilige  Zeilproliferation  des 
Markes  ist  das  Ausschlaggebende  in  den  morphologischen  Erscheinungen 
der  vermehrten  Lenkocyten  des  Blutes,  und  es  ist  nicht  angängig,  aus 
der  stärkeren  Beteiligung  der  Milz  und  des  lymphatischen  Apparates 
eine  besondere  Form  der  Leukämie  zu  konstruieren. 

Man  wird  daher  für  klinische  Zwecke  zur  kurzen  Charakterisie- 
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rang  einer  solchen  Krankheit  zweckmäfsig  von  „Leukämie  mit  star- 
ker Beteiligung  der  Milz""  oder  „der  Lymphdrüsen^  sprechen, 
je  nachdem  diese  Organe  besonders  vergröfsert  erscheinen,  im  übrigen 
aber  sind  Milzschwellungen  die  konstantesten  Symptome  jeder  Leukä- 
mie, und  auch  Drüsen-  resp.  FoUikel-Schwellungen  dürften  ebenfalls 
wohl  selten  gänzlich  vermifst  werden. 

Die  chronische  Leukämie  entwickelt  sich  meist  schleichend 
und  äufsert  sich  in  zunehmender  Abmagerung  des  Fettpolsters  und 
weiterhin  der  Muskulatur,  verbunden  mit  zunehmender  geistiger  und 
körperlicher  Schlaffheit,  leichter  Ermüdung  und  Kraftlosigkeit  Eine 
besondere  Blässe  der  Haut  ist  dabei  in  vielen,  selbst  vorgeschrit- 
tenen Fällen  nicht  vorhanden,  weil  der  einzelne  Blutstropfen  trotz  der 
Vermehrung  der  farblosen  Zellen  sehr  lange  eine  gute  Kotfarbung  be- 
halten kann. 

In  anderen  Fällen  dagegen,  wie  z.  B.  nach  den  erwähnten  Ver- 
letzungen können  die  Krankheitserscheinungen  sich  ziemlich  schnell 
ausbilden,  ohne  dafs  damit  der  rapide  Verlauf  der  akuten  Formen  ein- 
geleitet würde,  vielmehr  kann  trotz  dieser  schnellen  Entwickelang  die 
Krankheit  sich  über  Jahre  ausdehnen. 

Von  den  Allgemeinerscheinungen  ist  auch  bei  der  chronischen 
Leukämie  die  Neigung  zu  Blntungeii  besonders  auffiUlig  und  Mosler 
konnte  in  64  von  81  Fällen  eigener  und  fremder  Beobachtung  das 
Auftreten  von  Hämorrhagien  feststellen,  die  teils  frei  nach  aulsen, 
teils  in  die  inneren  Höhlen  hinein  stattfanden.  35  mal  wurden  be- 
obachtet Blutungen  aus  der  Nase,  13  mal  aus  dem  Darmkanal,  11  mal 
in  das  Hautgewebe,  8  mal  aus  dem  Zahnfleische,  6  mal  aus  Hämorrhoi- 
den, 5  mal  in  das  Peri-  und  Endocard,  ferner  aus  dem  Magen  nnd  den 
Lungen,  aus  dem  Uterus,  den  Hamwegen,  endlich  in  das  Gehirn,  die 
Konjunktiven,  die  Milz,  Nieren  und  Peritoneum. 

Es  zeigt  sich  also  hier,  wie  bei  den  akuten  Leukämien,  dafs  das 
Auftreten  hämorrhagischer  Diathesen  unter  allen  Umständen 
eine  Untersuchung  des  Blutes  selbst  erforderlich  macht;  denn 
es  braucht  nicht  näher  erörtert  zu  werden,  wie  folgenschwer  es  ist, 
wenn  als  Grund  für  das  Auftreten  von  solchen  Blutungen  eine  Leu- 
kämie nachgewiesen  wird,  und  es  ist  auf  der  andern  Seite  die  Blat- 
Untersuchung  selbst  für  diese  Zwecke  so  ungemein  einfach,  dafs  man 
in  derartigen  Fällen  niemals  darauf  verzichten  sollte  (s.  weiterhin  das 
bezüglich  der  Diagnose  Gesagte). 

Nach  Ben  da  ist  ein  Teil  dieser  Blutungen  auf  lymphomatöse 
Durchwucherung  der  Blutgefäfse  zurückzuführen,  die  teils  zu  Throm- 
bosierung, teils  zu  Ruptur  der  Gefdfse  führen  kann. 
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Von  sonstigen  Allgemeinerscheinungen  ist  das  Fieber  zn  erwäh- 
nen, welches  auch  bei  chronischen  Leukämien  häufig  periodenweise  auf- 
tritt und  zum  Teil  auf  komplizierende  Erkrankungen  verschiedener 
Organe  zurückgeführt  werden  kann,  zum  Teil  aber  in  seiner  Entstehung 
dunkel  ist. 

Das  Auftreten  von  Albaminiirie  gehört  ebenfalls  hierher.  Nicht 
selten  treten  Eiweifsausscheidungen  im  Urin  auf,  ohne  dafs  sonstige 
Erscheinungen  einer  Nephritis  vorhanden  wären,  und  zwar  treten  diese 
Albuminurien  besonders  zu  Zeiten  fieberhafter  Temperatursteigerungen 
auf,  sie  können  aber  auch  bei  ganz  fieberlosem  Verlaufe  dauernd  vor- 
handen sein. 

Nach  vielfachen  eigenen  Beobachtungen  scheinen  diese  Albuminu- 
rien mit  dem  Eintreten  stärkerer  allgemeiner  Kachexie  einzusetzen,  sie 
schwinden  sehr  selten  wieder  für  längere  Zeit  und  sind  daher  stets 
als  eine  prognostisch  ungünstige  Complikation  anzusehen. 

Ebenso  verhält  es  sich  mit  den  Oedemen,  die  hier  wie  bei  an- 
deren Krankheiten  als  Zeichen  progredienter  Kachexie  aufzufassen  sind. 

Von  lokalen  Symptomen  pflegt  die  Milzschwellung  sich  zuerst 
durch  Druck  auf  den  Magen  und  die  Gedärme  bemerkbar  zu  machen; 
die  Kranken  fühlen  selbst  den  derben  Tumor  in  ihrem  Abdomen  und 
machen  häufig  selbst  den  Arzt  darauf  aufmerksam. 

Die  Milztumoren  können  kolossale  Dimensionen  annehmen  und 
sich  über  die  ganzen  Därme  bis  zur  Spina  ilei  dextra  hinüberlagern 
und  können  dann  manchmal  ovariale  und  sonstige  Tumoren  vortäuschen. 
Herr  Geheimrat  Gerhardt  pflegte  in  seiner  Vorlesung  einen  Fall  seiner 
Beobachtung  zu  erwähnen,  bei  dem  sich  ein  vermeintliches  perityphli- 
tisches  Exsudat  als  Spitze  eines  leukämischen  Milztumors  entpuppte. 

Aulser  dem  Drucke  auf  die  Unterleibsorgane  werden  auch  schmerz- 
hafte Erektionen  des  Penis  auf  venöse  Stauungeq.  in  den  corporis  caver- 
nosis  durch  Druck  auf  die  v.  cava  inferior  zurückgeführt. 

Die  Milz  fühlt  sich  meist  auffällig  derb  an. 

LymphdrUscnschwellnngen  sind  in  den  meisten  Fällen  in  ver- 
schiedenen Regionen  nachweisbar,  ebenso  Schwellungen  der  verschiedenen 
follikulären  Apparate.  In  manchen  Fällen  stehen  diese  Schwellungen 
durch  ihren  Umfang  und  Verbreitung  im  Vordergrunde  des  klinischen 
Bildes.  Die  Konsistenz  der  Drüsen  ist  verschieden,  sie  bleiben  stets 
intrakapsulär  und  bilden  wohl  manchmal  grofse  Konglomerate  verschie- 
den groLser  Knoten,  greifen  jedoch  nie  auf  das  umgebende  Gewebe 
über.  Sie  haben  weder  eine  Tendenz  zur  Vereiterung  noch  zur  Ver- 
käsung. 

Orawitz,  Klinische  Pathologie  des  Blutes.  21 
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Metastatische  lenkämlsche  Knoten  und  Infiltrationen  können 
in  den  verschiedensten  Organen  auftreten  und  zu  so  mannigfachen 
Störungen  in  der  Funktion  der  Organe  führen,  dafs  hier  nicht  auf  die 
Einzelheiten  aller  dieser  klinischen  Erscheinungen  eingegangen  werden 
kann,  zumal  sich  dieselben  meist  unschwer  von  Druck-  und  Reizwir- 
kungen der  leukämischen  Neubildungen  ableiten  lassen. 

Am  Nervensystem  sind  bei  Leukämischen  seit  lange  Blutungen 
in  die  Substanz  des  Gehirns  als  nicht  seltene  Erscheinungen  be- 
obachtet worden,  die  in  verschiedenen  Provinzen  entstehen  und  die  ge- 
wöhnlichen Symptome  der  Hirnblutungen,  Hemiplegie,  Sprachstörungen 
etc.  hervorrufen  können. 

East  beobachtete  Bulbärsymptome  bei  einem  Leukämischen,  die 
auf  nachgewiesenen  anatomischen  Veränderungen  der  Kerne  in  der 
MeduUa  oblongata  beruhten.  Eisenlohr  und  MQller  fanden  eben- 
falls bulbäre  Symptome,  die  aber  auf  peripherischer  Erkrankung  des 
Facialis  und  Hypoglossus  beruhten,  in  deren  Stämmen  Blutextravasate 
mit  degenerativen  Veränderungen  nachweisbar  waren. 

Eichhorst  beschreibt  einen  Fall,  bei  dem  peridurale  leukämi- 
sche Infiltrationen  im  Wirbelkanal  mit  Druckerscheinungen  auf  das 
Eflckenmark  bestanden.  Im  Bückenmark  selbst  fand  Nonne  Degene- 
rationsherde und  Sklerosierungen  in  den  Goll'schen  und  Burdach'- 
schen  Strängen.  Bloch  und  Hirsch  fei  d  fanden  leukämische  Infiltra- 
tionen im  BQckenmark,  wahrscheinlich  im  Zusammenhange  mit  Gefäls- 
erkrankungen. 

Im  Auge  finden  sich  häufig  schon  frühzeitig  Veränderungen  an 
der  Betina,  bestehend  in  Blutungen,  femer  in  gelbweifsen  Flecken,  die 
teils  flächenhaft,  teils  längs  der  Gefäfse  in  streifiger  Form  auftreten. 

Von  Seiten  des  GehOrorgans  tritt  nach  Schwabach  sehr  häu- 
fig, d.  h.  ca.  bei  einem  Drittel  der  Fälle,  eine  rasch  zunehmende  Schwer- 
hörigkeit auf,  zu  der  sich  weiterhin  Schwindelanfälle  gesellen, 
worauf  sich  schlief slich  das  volle  Bild  des  Meni^re 'sehen  Symptomen- 
komplexes entwickeln  kann. 

Diese  Erscheinungen  beruhen  auf  Blutungen  und  Leukocyten- 
anhäufungen  in  den  Markräumen  des  Felsenbeins  und  in  anderen  Tei- 
len des  Gehörorgans.  Nach  Schwabach  treten  diese  leukämischen 
Veränderungen  auch  bei  solchen  Menschen  ein,  welche  völlig  intakte 
Gehörorgane  besitzen. 

Am  Resplratlousapparate  fällt  bei  vielen  Leukämischen  eine 
Kurzatmigkeit  auf,  die  besonders  bei  allen  körperlichen  Anstrengungen 
auftritt    Aufser  den  erwähnten  Blutungen  aus  der  Schleimhaut  der 
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Respirationswege  sind  katarrhalische  Erscheinungen  als  häufige  Symp- 
tome zu  erwähnen. 

Drüsentumoren  können  die  grofsen  Luftwege  komprimieren,  leukä- 
mische Metastasen  können  ebenfalls  vom  Nasenrachenraum  und  dem 
Kehlkopfe  aus  durch  ihre  Ausbreitung  Stenosen  und  Dyspnoä  hervor- 
rufen. Leukämische  Pleuriti den  sind  relativ  häufig  und  zeichnen  sich 
durch  den  Blutgehalt  der  Exsudate  aus. 

Am  Digestionsapparate  sind  aufser  den  Stomatitiden  und  Blu- 
tungen Appetitlosigkeit  und  dyspeptische  Beschwerden  gewöhnliche 
Erscheinungen  bei  Leukämien,  doch  habe  ich  anderei^eits  verschiedene 
chronische  Fälle  gesehen,  deren  Nahrungsaufnahme  und  Verdauung  eine 
durchaus  normale  war,  und  auch  die  gleich  zu  erwähnenden  Beobachtungen 
über  den  Stoffwechsel  dieser  Kranken  stimmen  hiermit  überein. 

Die  Leber  ist  häufig  Sitz  leukämischer  Metastasen,  die  zu  Ver- 
gröfserungen  des  Organs  und  Stauungen  im  Gebiete  des  Pfortader-,  wie 
auch  des  Gallengangssystems  fuhren  können,  so  dafs  unter  Umständen 
Ascites  und  Icterus  auftreten. 

Am  Herzen  und  zwar  sowohl  am  Myocard,  wie  Endo-  und  Peri- 
card  können  leukämische  Metastasen  vorkommen,  wie  z.  B.  die  sehr 
schöne  Abbildung  von  Seelig  zeigt,  ebenso  treten  hier  Blutungen  auf, 
doch  sind  naturgemäfs  die  klinischen  Erscheinungen  dieser  anatomi- 
schen Veränderungen  sehr  unsicher. 

An  der  äuf^eren  Hant  kommen  aufser  Blutungen  im  Verlaufe 
der  chronischen  Leukämie  nicht  selten  Veränderungen  vor,  welche  sich 
nach  Pinkus  in  manchen  Fällen  lediglich  in  einem  heftigen  Juckreiz 
der  auffällig  trockenen  Haut  äufsern,  wozu  sich  eine  Urticaria  papu- 
losa und  vesiculosa  gesellen  kann.  Hartnäckige  und  weit  verbreitete 
Akne  habe  ich  in  einem  Falle  beobachtet.  Lymphombildungen  der 
Haut  kommen  als  kleinere  und  gröfsere  Knoten  an  allen  möglichen 
Stellen  z.  B.  auch  im  Gesichte  vor  und  können  zu  einer  hochgradigen 
Entstellung  des  Äulseren  dieser  Kranken  führen  (Pinkus,  N6kam). 
Nach  diesen  Autoren  wachsen  die  Hauttumoren  langsam  und  zeigen 
wenig  Neigung  zum  Zerfall. 

Eine  besondere  Form  der  leukämischen  Hauterkrankung  ist  seit 
Kaposi  als  Lympbodermia  perniciosa  bekannt.  Sie  äufsert  sich 
in  Rötung  und  stark  juckender  Schwellung  der  Haut  und  bildet  nach 
Pinkus  ein  Vorläuferstadium  der  „lymphatischen"  Leukämie. 

Als  Komplikationen  treten  Entzündungen  der  serösen  Häute, 
besonders  der  Pleuren  nicht  selten  auf,  sie  sind  meist  durch  eine  auf- 
fällige hämorrhagische  Beschaffenheit  des  Exsudates  charak- 
terisiert, und  es  kann  aus  einer  derartigen  Punktionsflüssigkeit  der  Ver- 
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dacht  auf  Leukämie  geschöpft  werden,  wenn  maligne  Tumoren  aoszu- 
schliefsen  sind,  da  tuberkulöse  Exsudate,  die  ferner  in  Frage  kämen, 
meist  nicht  so  stark  bluthaltig  sind. 

Über  den  Stoffwechsel  bei  Leukämie  liegen  ältere  Untersuchungen 
von  Pettenkofer  und  Voit  vor,  welche  bei  Bestimmung  der  OAuf- 
nahme  und  CO^ -Abgabe  keine  nennenswerte  Veränderung  gegenüber 
dem  Verhalten  gesunder  Menschen  fanden,  so  dafs  sich  hieraus  ergab, 
dafs  trotz  enormer  Zunahme  der  Leukocyten  im  Blute  die  Leukämi- 
schen ebensoviel  SauerstoiF  zu  binden  vermochten  wie  Gesunde. 

Der  Stickstoff-Umsatz  der  Leukämischen  zeigt  ein  wechselndes 
Verhalten,  je  nachdem  die  Krankheit  z.  B.  in  den  akuten  Fällen  und 
auch  periodenweise  während  des  chronischen  Verlaufes  mit  starker 
allgemeiner  Eonsumption  einhergeht,  oder  Zeiten  des  Stillstandes  und 
der  Besserung  eintreten. 

Nach  Magnus-Levy  treten  bei  den  akuten  Formen  zum  Teil 
hohe  ürinmengen  mit  starker  N-Ausscheidung  auf,  so  dafs  N- Verluste 
bis  zu  21  g  pro  die  beobachtet  wurden.  Bei  chronischer  Leukämie 
kann  die  N-Einfuhr  und  -Ausfuhr  zeitweise  gleich  sein,  dagegen  treten 
manchmal  gegen  Ende  des  Lebens  starke  N- Verluste  auf. 

Ähnliche  Beobachtungen  teilt  auch  v.  Noorden  mit. 

V.  Stejskal  und  Erben  fanden,  dafs  bei  lymphatischer  Leukämie 
ein  bedeutender  Eiweilsansatz  zu  erzielen  ist,  dafs  dagegen  bei  lienalen 
Formen  eher  eine  Abschmelzung  eintritt,  indes  können  diese  Angaben 
keineswegs  Anspruch  auf  allgemeine  Giltigkeit  erheben,  da  nach  allen 
sonstigen  Erfahrungen  der  N-Umsatz  nicht  von  der  Morphologie  der 
Zellen,  sondern  von  der  Art  des  Verlaufes  der  Krankheit  abhängt. 
Gerade  die  mit  rapidem  N- Verluste  einhergehenden  akuten  Leukämien 
zeigen  ja  zumeist  den  „lymphoiden"  Typus. 

Man  wird  deshalb  schliefsen  dürfen,  dafs  bei  allen  Formen  von 
Leukämie  protoplasmazerstörende  Stoffe  vorhanden  sind,  welche  bei 
chronischen  Leukämien  häufig  durch  längere  Perioden  nicht  in  Wirk- 
samkeit treten,  zu  andern  Zeiten  jedoch  sich  in  gesteigertem  StoflfzerfeU 
dokumentieren  und  bei  den  akuten  Formen  die  intensivste,  oft  durch 
keine  Remission  unterbrochene  Wirksamkeit  entfalten. 

Die  Harnsäureausscheidung  hat  die  besondere  Aufmerksam- 
keit der  Autoren  schon  seit  längerer  Zeit  erregt,  nachdem  zuerst  von 
Virchow  das  Vorkommen  abnorm  grofser  U-Mengen  bei  Leukämie 
nachgewiesen  war.  Die  ältere  Litteratur  hierüber  findet  sich  bei 
V.  Noorden,  neuere  Untei-suchungen  sind  besonders  von  Ebstein, 
Mathes,  Stüve,  Taylor  und  Magnus-Levy  mitgeteilt  worden* 
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Dieser  letztere  untersuchte  eine  grofse  Zahl  der  von  Ä.  Fraen- 
kel  beschriebenen  akuten  Leukämien  und  fand  gerade  bei  diesen 
Fällen  zum  Teil  enorme  Werte,  in  einem  Falle  12  gr  U  in  40  Stunden. 
Ebstein  und  Stricker  fanden  Werte  von  5  gr  pro  die. 

Magnus-Levy  betont  jedoch  ausdrficklich ,  dafs  die  hohen 
Ü- Werte  keine  Charakteristika  für  akute  Leukämie  seien,  bei  Pseudo* 
leukämie  fand  er  meist  kleine  Ü- Werte. 

Befunde  von  XanthinundHypoxanthin  im  Urin  Leukämischer 
sind  schon  von  Mosler,  Scherer,  Salkowski,  Nencki  und  Siber  u.  a. 
nach  V.  Noorden  gefunden  worden.  Magnus-Levy  fand  ebenfalls 
die  Ausscheidung  der  AUoxurkörper  bei  akuten  Leukämien  gesteigert 
und  bezieht  diese  Werte,  ebenso  wie  die  erhöhten  Ü-Werte  sowohl 
auf  eine  vermehrte  vitale  Energie  der  in  erhöhtem  Mafse  funktionie- 
renden Zellen,  als  auch  auf  ein  vermehrtes  Absterben  der  Zellen. 

Ferner  fand  dieser  Autor  ebenso  wie  Eoli seh  und  St ejskal,  Eb- 
stein, Fleischer,  Penzold,  Taylor  bei  akuter  Leukämie  enorme 
Phosphorsäureausscheidung,  die  wahrscheinlich  ebenso  wie*  die 
Harnsäure  aus  Nukleinsubstanz  stammt. 

Ameisensäure  und  Essigsäure  wies  Salkowski  nach. 

Ein  interessanter  Befund  bei  „Lymphocyten "-Leukämie  ist  von 
Askanazy  mitgeteilt  worden,  welcher  im  Urin  eine  Albumose,  den 
sogenannten  Bence- Jones'schen  Körper  fand.  Da  sich  dieser 
Körper  bei  sonstigen  Untersuchungen  dann  gefunden  hat,  wenn  Ge- 
schwulstbildungen des  Knochenmarkes  vorlagen,  so  wird  es  Ifir  die  Folge 
von  Interesse  sein,  zu  sehen,  ob  das  Auftreten  dieses  Stoffes  bei  stär- 
kerer Proliferation  der  einkernigen  ungranulierten  Formen  des  Markes 
gegenüber  der  gemischtzelligen  Proliferation  ein  häufiges  ist 

Der  Bltttbefimd. 

Das  Blut  als  Ganzes.  Die  Farbe  desselben  erscheint  bei  vor- 
geschrittenen Fällen  von  Leukämie  auffällig  blafs,  manchmal  lehm- 
färben,  ähnelt  in  anderen  Fällen  einem  Schokoladengemisch  mit  Rahm 
und  hat  in  den  stärksten  Fällen  fast  milchartiges  Aussehen. 

Beim  Gerinnen  im  Glase  setzt  sich  am  Boden  eine  mehr  oder 
weniger  hohe  Schicht  von  roten  Blutkörperchen  ab,  über  diesen  eine 
so  beträchtliche,  grauweifse,  aus  Leukocyteu  und  Fibrin  bestehende 
Schicht,  dafs  die  Diagnose  häufig  schon  makroskopisch  zu  stellen  ist, 
und  zu  Oberst  das  zumeist  sehr  helle  Serum.  In  der  Leiche  scheiden 
sich  beim  Gerinnen  des  Blutes  ebenfalls  die  roten  Coagula  der  Erythro- 
cyten  und  die  eiterähnlichen  Gerinnsel  der  Leukocyteu  besonders  in 
der  Vena  pulmonalis  und   anderen  gröfseren  Venen  voneinander  ab. 
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sodafs  man  beim  Öffnen  eines  mit  derartigen  Gerinnseln  gefüllten  6e- 
fäises  zunächst  den  Eindruck  eines  Abszesses  haben  kann. 

Die  Gerinnung  des  Blutes  erfolgt  bei  Leukämie  beträchtlich 
langsamer  als  in  der  Norm,  und  gerade  aus  diesem  Grunde  tritt  die 
Scheidung  der  Leukocyten  von  den  Erythrocyten  hierbei  in  der  er- 
wähnten charakteristischen  Weise  ein.  In  sehr  vorgeschrittenen  Fällen 
kann  die  Gerinnbarkeit  des  Blutes  fast  aufgehoben  sein,  und  man 
findet  alsdann  wenig  konsistente  Koagulationen,  welche  an  Himbeer- 
gelee erinnern. 

Das  Blut  hat  beim  Befühlen  eine  eigentümlich  klebrige  Beschaffen- 
heit infolge  der  Vermehrung  der  Leukocyten. 

Das  spezifische  Gewicht  ist  in  ausgesprochenen  Fällen  herab- 
gesetzt und  kann  sehr  niedrige  Werte,  bis  1036  zeigen. 

Der  Wassergehalt  des  Blutes  ist  vermehrt  und  schwankt  nach 
Mosler  zwischen  815,8  und  881,0®/oo. 

Im  Blutserum  fand  Taylor  bei  mehreren  Fällen  normalen 
EiweiXsgehalt.  Bei  eigenen  Untersuchungen  fand  ich  spezif.  Gewicht 
von  1029—1023. 

Rote  Blutkörperchen.  Die  Zahl  derselben  ist  in  geringerem 
oder  stärkerem  Grade,  falls  keine  zur  Bluteindickung  führenden  Kom- 
plikationen vorliegen,  stets  herabgesetzt  —  derartig,  dafs  mit  der 
Zunahme  der  Zahl  der  Leukocyten  eine  Abnahme  der  roten  eintritt 
und  umgekehrt,  doch  giebt  es  auch  Ausnahmen  hiervon,  nnd  in  man- 
chen Fällen  schnell  fortschreitender  Leukocytenvermehrung  können  die 
Zahlen  der  roten  Blutkörperchen  sich  lange  Zeit  hindurch  auf  leicht 
herabgesetzten  Werten  halten. 

Der  Hb-Gehalt  ist  entsprechend  der  Zahl  der  roten  Blut- 
körperchen vermindert,  doch  müssen  die  bezüglichen  Angaben  in  der 
Litteratur  mit  Vorsicht  aufgenommen  werden,  da  die  kolorimetrischen 
Untersuchungen  beim  leukämischen  Blute  auf  grofse  Schwierigkeiten 
stolsen  wegen  der  durch  die  massenhaften  Leukocyten  getrübten  Be- 
schaffenheit der  Blutlösungen. 

Wichtiger  sind  die  morphologischen  Veränderungen  der 
roten  Blutkörperchen,  und  zwar  in  erster  Linie  das  Auftreten  der  kern- 
haltigen Formen,  welche  im  Leichenblut  zuerst  von  Elebs,  Erb, 
Böttcher,  v.  Eecklinghausen,  im  lebenden  Blute  zuerst  von 
K  Neumann  gesehen  wurden.  Diese  kernhaltigen  Formen  gehören 
durchgehends  zum  Typus  der  Normoblasten.  Sie  werden  nach  Nen- 
mann  lediglich  als  Ausdruck  der  Steigerung  des  Markes  aufgefafst 

Bemerkenswert  ist,  dafs  die  Veränderungen  der  roten  Blat- 
körperchen,  wie  Mikro-   und  Makrocytose,  sowie  besonders  das  Anf- 
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treten  von  Poikilocyten  keineswegs  zu  den  gewöhnlichen  Befanden 
gehören  und  auch  da,  wo  sie  beobachtet  werden,  wohl  nur  selten  zu 
so  ausgeprägten  Zuständen  führen,  wie  man  sie  bei  der  perniciösen 
Anämie  beobachtet,  dagegen  habe  ich  körnige  Degenerationen 
häufig  an  den  Erythrocyten  des  leukämischen  Blutes  gefunden. 

Über  ein  schubweises  Auftreten  von  Mikrocyten  bei  gleichzeitiger 
Besserung  der  leukämischen  Erscheinungen  berichtet  Heuck. 

Die  Lenkocyten  des  leukämischen  Blutes  setzen  sich  zusammen 

1.  aus  den  normalen  Typen, 

2.  aus  pathologischen  Formen, 

für  diese  letzteren  wiederum  finden  sich  die  physiologischen  Typen  in 
den  Zellen  des  gesunden  Knochenmarkes,  denn  es  kommt  keine 
Zelle  im  leukämischen  Blute  zur  Beobachtung,  welche  sich 
nicht  im  gesunden  Marke  als  Vorstufe  der  reifen  Lenko- 
cyten   des  Blutes  fände. 

Wenn  wir  also  diese  Gruppe  2  der  Blutleukocyten  als  patho- 
logisch  bezeichnen,  so  bedeutet  dies  eben  nur,  dafs  sie  für  das  cir- 
kulierende  Blut  pathologisch  sind,  da  sie  sich  im  gesunden  Blute 
gamicht  und  auch  im  leukocytotischen  Blute  nui*  ausnahmsweise  und 
in  einem  geringen  Prozentsatze  finden. 

In  welchem  Verhältnisse  die  pathologischen  gegenüber  den  nor- 
malen Zellen  des  Blutes  vertreten  sind,  hängt  von  unbekannten  Fak- 
toren ab,  oft  wechselt  das  Blutbild  bei  einem  und  demselben  Kranken 
derartig,  dafs  zeitweise  die  normalen  polynukleären  Formen  prävaliereu, 
zeitweise  wieder  die  pathologischen  in  der  Mehrzahl  sind,  es  müssen 
also  zeitweise,  vielleicht  infolge  einer  Besserung  des  ganzen  Befindens 
Bedingungen  eintreten,  die  eine  vermehrte  Keifung  der  Einkernigen 
begünstigen. 

Die  absoluten  Zahlen  der  Leukocyten  schwanken  bei  der 
Leukämie  in  weiten  Grenzen,  von  einigen  Zehntausend  bis  zu  mehreren 
Hunderttausend.  Aber  abgesehen  von  diesen  letzteren  Zahlen,  die  bei 
Leukocytose  nicht  vorkommen,  sind  die  absoluten  Zahlen  nicht  ohne 
weiteres  entscheidend  für  die  Diagnose,  vielmehr  ist  als  das  Aus- 
schlaggebende immer  die  Morphologie  der  Zellen  anzusehen. 

Noch  weniger  beweisend  für  die  Diagnose  ist  die  Verhältnis- 
zahl der  weifsen  zu  den  roten  Zellen,  die  anstatt  der  normalen  Werte 
von  1 :  500  —  1 :  600  auf  1 :  10,  1 : 3,  ja  auf  1 : 1  und  darunter  fallen  kann. 

Diese  Zahl  zeigt  nicht  die  Diagnose  an,  denn  bei  schwerer 
Zerstörung  roter  und  starker  Vermehrung  weifser  Zellen,  z.  B.  bei  Hämo- 
globinurien, können  ähnliche  Verhältnisse  wie  bei  Leukämie  entstehen, 
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dagegen  zeigt  eine  Verhältniszahl  von  1:3  oder  1:1  die  Schwere 
der  Erkrankung  an,  da  sie  die  mehr  oder  minder  starke  Über- 
wucherung der  Ery throcyten  durch  die  leukämische  Proliferation  ausdruckt 

Die  Formen  der  Lenkocyten  des  leukämischen  Blutes  können  sein: 

1.  Sehr  grofse,  äufserst  zarte  Zellen  mit  homogenem  Leibe 
und  grofsem,  schwach  färbbarem,  häufig  auch  isoliert  vor- 
kommendem Kerne. 

2.  Mittelgrofse  einkernige  Zellen  mit  intensiv  färbbarem 
Kerne  und  basophilem  homogenem  Leibe. 

3.  Dieselben  Zellen  mit  beginnender  feiner  Granulation.  (Über- 
gangsformen der  Markzellen.) 

4.  Einkernige  neutrophil,  eosinophil,  seltener  basophil 
granulierte  Zellen. 

Wir  erkennen  in  all'  diesen  Zellen  mit  gröfster  Deutlichkeit  die  normalen  Ent^ 
Wickelungstypen  des  Markes  wieder,  wie  eine  Vergleichung  der  Zellformen  auf  Taf.  II 
mit  den  Zellen  auf  Taf.  IV  ergiebt. 

5.  Hierzu  kommen  dann  Zellen  von  normalem  Typus,  die  teils 
aus  dem  Marke  und  teils  aus  dem  lymphatischen  Apparate 
stammen. 

Der  Blutbefund  bei  chronischer  Leukämie  ist  kein  konstanter, 
im  Gegenteil  findet  man  bei  jedem  neuen  Falle  überraschende  Eigen- 
tümlichkeiten, so  dafs  jeder  Einzelfall  gleichsam  eine  Klasse  für  sich 
bildet. 

Diese  Eigentümlichkeiten  ändern  aber  an  der  Thatsache  nichts, 
dals  in  erster  Linie  die  Markzellen  an  der  Vermehrung  der  Lenko- 
cyten beteiligt  sind,  vielmehr  sind  es  nur  einzelne  Formen  derselben, 
die  in  jedem  Falle  in  verschiedener  Weise  vertreten  sind,  und  es  liegt 
daher  nicht  der  geringste  Grund  vor,  die  einheitliche  Auffassung  des 
Blutbefundes  durch  Einteilung  in  Unterabteilungen  zu  komplizieren. 

Der  häufigste  Befund  ist,  dafs  neben  normalen  mehrkernigen  Leuko* 
cyten  zahlreiche  Myelocyten  und  einkernige  Eosinophile,  femer 
kleine  Lymphocyten  und  gröfsere  Formen  der  viel  diskutierten  ein- 
kernigen basophilen  Gattung  vorhanden  sind,  daneben  dann  spärliche 
ganz  grofse  einkernige  Formen  und  Erythroblasten. 

Dieser  häufigste  Blutbefund  wird  —  wie  erwähnt  —  von  vielen 
als  „myelämischer"  dem  „lymphatischen"  gegenübergestellt.  Nach 
den  obigen  Auseinandersetzungen  können  wir  diese  Benennung  nicht  als 
zutreffend  ansehen,  da  auch  die  sog.  lymphatische  Form  myelogenen 
Ursprungs  ist,  und  da  aufserdem  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  eine  un- 
bestimmte Quote  der  kleinen  und  mittelgrofsen  Eiulj^ernigen  auf  die 
hyperplastischen  Drüsen  zurückzuführen  ist. 
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Da  also  jede  Leukämie  myelogener  Herkunft  und  demnach  auch 
jedes  leukämische  Blut  „myelämisch'^  ist,  so  kann  man  die  Unter- 
scheidung der  Blutbefunde  nicht  nach  der  Histogenese,  sondern  nur 
nach  den  allgemeinen  morphologischen  Erscheinungen  der  Zellen  treffen, 
die  in  dem  einen  Falle  eine  bunte  Mischung  von  allen  möglichen  Typen 
des  Markes  mit  den  Zellen  der  Lymphdrüsen  zeigen,  während  im  anderen 
Falle  die  einkernigen  kleinen  und  grofsen  Formen  derartig  prävalieren, 
daXs  das  Blutbild  viel  einf&rmiger  erscheint. 

Ich  komme  daher  für  die  erste  Form  zu  derselben  Bezeichnung, 
die  auch  Pappenhein  aus  ähnlichen  Erwägungen  heraus  vorgeschlagen 
hat,  die  sich  lediglich  auf  den  Polymorphismus  bezieht  und  unterscheide 
demnach  nach  dem  Blutbefunde: 

1.  die  gemischt zcUige  LenkSmie  und 

2.  die  lymphoide  Leukäinie, 

welch'  letztere  alle  die  Fälle  umfalst,  in  denen  die  Einkernigen  das 
Blutbild  beherrschen,  die  zum  Teil  aus  dem  Marke  stammen  und  daher 
als  lymphocytenähn liehe  Zellen  bezeichnet  werden  müssen,  zum  Teil 
aus  dem  lymphatischen  Apparate  selbst  abzuleiten  sind. 

Der  lymphoide  Blutbefaud  kommt  bei  den  chronischen  Leu- 
kämien anscheinend  seltener  vor,  als  der  gemischtzellige,  indes  liegt 
doch  aus  der  neueren  Litteratur  eine  nicht  geringe  Zahl  von  solchen 
Beobachtungen  vor,  welche  mit  Sicherheit  hierher  zu  rechnen  sind,  wie 
z.  B.  die  Fälle  von  Pappenheim,  Körmöczi,  Walz  und  auch  wohl 
von  Hirschlaff,  wozu  ich  vier  weitere  Fälle  eigener  Beobachtung  hin- 
zufügen kann. 

Diese  Fälle  unterscheiden  sich  anatomisch  dadurch,  dals  in  einem 
Teile  und  zwar  in  der  Mehrzahl  neben  der  Enochenmarkserkrankung 
eine  multiple  Lymphdrüsenschwellung  vorhanden  ist,  während  bei  einem 
zweiten  kleineren  Teile  lediglich  das  Mark  erkrankt  ist  und  die  Drüsen 
nur  wenig  affiziert  sind.  Diese  letzteren  Fälle  gerade  sind  es,  die  in 
neuester  Zeit  die  Ehrlich'sche  Anschauung  von  dem  prinzipiellen  Unter- 
schiede der  „lymphatischen"  Leukämie  gegenüber  der  „myelogenen" 
erschüttert  haben. 

Die  Blutbefunde  selbst  zeigen  das  Gemeinsame,  dafs  die  über- 
wiegende Mehrzahl  der  Zellen  aus  einkernigen  Formen  besteht,  so 
dals  diese  meist  über  90 ^/^  der  Gesamtzahl  ausmachen. 

Im  einzelnen  unterscheiden  sich  aber  diese  Befunde  dadurch,  dals 
in  einem  Falle  vorzugsweise  die  kleinen  Lymphocyten  von  der 
Gröfse  eines  Erythrocyten  vorkommen,  in  einem  zweiten  Falle  dagegen 
die  gröfseren  Typen  der  Übergangsformen  mit  basophilem  homogenem 
Zellleibe,  und  in  einem  dritten  Falle  wiederum  die  ganz  grofsen, 
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äafserst  zarten  Formen  auftreten,  welche  häufig  im  Blute  zum  Teil 
nicht  mehr  als  intakte  Zellen  zu  sehen  sind,  sondern  nur  noch  als 
grofse  schollige  Kernmassen  durch  Vergleichung  mit  intakten 
Exemplaren  diagnostiziert  werden  können. 

Der  häufigste  Befund  ist  der,  dafs  diese  verschiedenen  homogenen 
einkernigen  Formen  gemischt  im  Blute  vorkommen,  auch  treten 
Änderungen  des  Prozentverhältnisses  im  Laufe  der  Krankheit  auf,  wie 
wir  weiter  unten  sehen  werden. 

Wie  erklären  sich  nun  diese  Blatbefnnde  histogenetifich? 

Wie  oben  ausführlich  dargelegt  wurde,  sind  die  grofsen  nn- 
granulierten  basophilen  Einkernigen  im  Marke  keine  feststehenden 
Typen,  vielmehr  dienen  sie  zum  Teil  der  Vermehrung  durch  Mitose, 
zum  Teil  sind  sie  Übergangsformen  für  die  granulierten  Formen  einer- 
seits, wie  für  die  kleinen  lymphocytenähnlichen  Formen  andererseits, 
und  nichts  berechtigt  uns,  diese  Zellen  als  Lymphocyten  anzusprechen. 
Noch  weniger  ist  dies  der  Fall  mit  den  ganz  grolsen  homogenen  Ein- 
kernigen, die  wir  oft  nur  in  ihren  Kernen  im  Blute  wiederfinden. 

Wenn  ähnliche  Zellen  auch  in  den  lymphatischen  Apparaten 
gebildet  werden  können,  so  ist  doch  durch  die  verschiedenen  zitierten 
neueren  Arbeiten  erwiesen,  dafs  sie  in  einzelnen  Fällen  ausschlief slich 
im  Knochenmarke  entstehen  können;  ich  habe  aber  schon  oben  aus- 
geführt, dafs  wir  darum  nicht  nötig  haben,  dem  Knochenmark  eine 
wirkliche  lymphatische  Struktur  und  Funktion  zu  vindizieren. 

Betrachtet  man  die  Verhältnisse  objektiv,  so  zeigt  sich,  dafs  in 
einer  Minderzahl  der  Fälle  von  Leukämie  die  Proliferation 
der  Mark-Leukocyten  in  einseitiger  Weise  in  der  Richtung 
des  ungranulierten,  einkernigen  Typus  erfolgt,  dafs  in  einzelnen 
Fällen  diese  Entwickelung  auf  der  Mittelstufe  der  grofsen  ho- 
mogenen Formen  Halt  macht,  in  anderen  Fällen  wiederum  bis  lur 
Bildung  der  kleinen  Formen  mit  chromatinreichem  Kerne  fortschreitet^ 
und  in  wieder  anderen  Fällen  beide  Stufen  in  wechselndem  Mafse  ver> 
treten  sind. 

Hierzu  kommt  noch  ein  zweiter  wichtiger  Faktor,  der  nach  dem 
bisherigen  spärlichen  Untersuchungsmaterial  noch  nicht  sicher  zu  be- 
urteilen ist,  d.i.  die  Gestaltung  der  Einfuhr  aller  dieser  Mark- 
zellen in  die  Blutbahn. 

Wenn  wir  in  einem  leukämischen  Blute  diesen  oder  jenen  Typus 
der  Markzellen  vermehrt  finden,  so  ist  es  nach  neueren  Erfahrungen 
noch  nicht  gestattet,  ohne  weiteres  auf  eine  besondere  ProUferation 
dieses  Typus  im  Marke  selbst  zu  schliefsen,  denn  nicht  in  jedem  Falle 
lymphoider  Leukämie  zeigt  das  Mark  wie  bei  den  Beobachtungen  von 
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Walz  und  Pappenheim    eine  fast  aosschliefsliche  Proliferation  der 
kleinen  einkernigen  Foi-men,  ebenso  wie  sie  das  Blut  darbot. 

In  ausführlicher  Weise  hat  Ben  da  auf  das  sehr  verschiedenartige 
Verhalten  des  Markes  bei  den  sog.  „lymphatischen^^  Leukämien  mit 
akutem  Verlaufe  hingewiesen  und  gezeigt,  dafs  bei  enormer  Proliferation 
der  einkernigen  Zellen  bei  diesen  Formen  doch  nur  ein  Zurück- 
drängen der  normalen  Reifungsformen  eintritt,  keineswegs  aber  ein 
völliges  Sistieren  dieses  Reifnngsprozesses,  wie  man  nach  der  fast  aus- 
schliefslichen  Vermehrung  der  unreifen  Typen  im  Blute  schliefsen  kOnnte. 

Bei  einem  Falle  eigener  Beobachtung,  der  intra  vitam  bei  akutem 
Verlaufe  der  Krankheit  30%  kleine  Leukocyten,  ca.  60®/o  grolse  Ein- 
kernige und  nur  ca.  10^/^  anderweitige  Formen  darbot,  fand  ich  im 
Markpräparate  stellenweise  massenhafte  Myelocyten,  stellenweise  wieder 
vorwiegend  grolse  einkernige  Basophile,  und  an  anderen  Stellen  wieder 
mehr  kleine  Lymphocyten  und  auch  Eosinophile. 

Man  muls  aus  derartigen  Beobachtungen  den  Schluls  ziehen,  dafs 
die  Erscheinungen  an  den  Zellformen  des  lebenden  Blutes  noch  nicht 
immer  und  nicht  sicher  auf  den  Proliferationsvorgang  im  Marke  schliefsen 
lassen,  sondern  dafs  anscheinend  in  manchen  Fällen  die  Einschwem- 
mung gerade  der  einkernigen  Formen  in  das  Blut  auffällig 
begünstigt  erscheint 

Beobachtungen  von  Ben  da,  welcher  eine  Wucherung  der 
lymphoiden  Zellen  in  die  Venenwände  und  Vollstopfung  der  Mark- 
venen mit  diesen  Zellen  konstatierte,  gaben  einen  interessanten  ana- 
tomischen Aufschlufs  über  diese  Frage,  da  man  hiemach  annehmen 
kann,  dafs  diese  wuchernden  einkernigen  Zellen  viel  günstigere  Chancen 
für  die  Einschwemmung  in  die  Blutbahn  finden,  als  die  gekörnten 
Foimen  der  Markzellen. 

Unzweifelhaft  bleiben  gerade  für  diese  Formen  der  einseitigen 
Markzellen  -  Proliferation  noch  viele  Fragen  zu  beantworten,  und  es 
mufs  sich  zunächst  noch  darum  handeln,  ohne  vorgefafste  Theorien 
das  klinische  und  anatomische  Beobachtungsmaterial  zu  vermehren. 

Überwiegend  häufig  ist  das  Auftreten  grofser  Mengen  von  kleinen 
Lymphocyten  auf  Miterkrankungen  des  lymphatischen  Apparates 
zu  beziehen,  und  es  ist  dann,  wie  A.  Fraenkel  und  Benda  mit 
Recht  hervorheben,  dem  Lymphocyten  im  zirkulierenden  Blute  nicht 
anzusehen«  ob  er  lymphatischen  oder  medullären  Ursprunges  ist. 

Bei  folgenden  sechs  Fällen  eigener  Beobachtung,  darunter  vier 
chronischen  und  zwei  akuten  Formen  mit  lymphoidemBlutbefunde, 
stellte  sich  das  Verhältnis  zwischen  Drüsenschwellung  und  Blutzellen 
folgendermafsen  dar: 
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Aus  dieser  Tabelle  ergiebt  sich  ein  ziemlich  proportionales  Ver- 
hältnis zwischen  kleinen  Lymphocyten  nnd  LymphdrQsenschwellangen, 
and  besonders  ist  der  Fall  6  von  Interesse,  der  angenblicklich  noch  in 
meiner  Beobachtung  steht.  Hier  waren  im  Anfange  trotz  mehrjährigen 
Bestehens  auffällig  weiche,  grofse  Lymphome  am  Halse,  Achselhöhle, 
weniger  in  der  Leistenbeuge  vorhanden,  und  im  Blute  fanden  sich  75  ^/o 
kleine  Lymphocyten.  Nach  sechswöchentlicher  Behandlung  waren  die 
Drüsen  erheblich  verkleinert,  dabei  auch  härter  geworden,  und  auch 
die  Milz  war  verkleinert,  gleichzeitig  waren  bei  nur  wenig  verminderter 
Gesamtzahl  der  Leukocyten  die  kleinen  Lymphocyten  auf  25  ^/^  redu- 
ziert und  dafür  besonders  eine  auffällige  Vermehrung  der  grolsen  Ein* 
kernigen  und  der  freien  Kerne  aufgetreten,  was  aller  Wahrscheinlichkeit 
nach  so  zu  deuten  ist,  dafs  unter  dem  Einflüsse  der  Therapie  die  lym- 
phatische Oomponente  der  Blutzellen  zurück-  und  dafür  die  medulläre 
Komponente  stärker  hervorgetreten  war. 

Wie  die  Fälle  von  Walz,  Pappenheim  und  Körmöczi  aber 
lehren,  können  die  eigentlichen  lymphatischen  Apparate  wenig  beteiligt 
sein,  trotzdem  viele  kleine  Lymphocyten  im  Blute  vorhanden  sind,  es 
bleibt  aber  für  diese  Fälle  immer  noch  der  unbekannte  Einfluß  der 
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follikulären  Apparate  der  Milz  zu  ber&cksichtigen,  die  in  jedem  Falle 
mehr  oder  minder  geschwollen  ist. 

Der  Blutbefand  bei  akuter  Leukämie  ist  in  der  Mehrzahl  der 
Fälle  durch  eine  grofse  Einförmigkeit  der  Leukocyten  gegenüber  der 
Vielgestaltigkeit  des  Blutbildes  bei  der  Mehrzahl  der  chronischen  Fälle 
charakterisiert.  Es  ist  das  Verdienst  von  A.  Fränkel,  auf  diese  Blut- 
beschaffenheit zuerst  aufmerksam  gemacht  zu  haben. 

Nach  A.  Fränkel,  dessen  Angaben  von  verschiedensten  Seiten 
bestätigt  worden  sind,  kommen  in  diesen  Fällen  vorzugsweise  einkernige 
Zellen  mit  homogenem  basophilem  Protoplasma  vor,  die  zum  Teil  den 
gleichen  Bau  der  normalen  kleinen  und  gröfseren  Lymphocyten  haben, 
zum  Teil  aber  über  diese  Gröfse  hinausgehen  und  entweder  einen  ganz 
homogenen,  bläschenartigen  Kern  aufweisen,  oder  Andeutungen  von 
Eem-Einschnürungen  zeigen.  Die  einkernigen  granulierten  Markzellen 
treten  so  gut  wie  garnicht  im  Blute  auf,  und  auch  die  mehrkernigen 
granulierten  Formen  sind  sehr  spärlich  vertreten. 

Wir  haben  also  bei  akuten  Leukämien  einen  exquisit  lym- 
phoiden  Blutbefund  vor  uns,  bezüglich  dessen  Erklärung  ich  im 
allgemeinen  auf  das  Vorhergesagte  verweisen  kann. 

Gerade  bei  diesen  akuten,  meist  unter  schwersten  Allgemein- 
erscheinungen verlaufenden  Fällen  hat  Ben  da  die  einseitige  Einschwem- 
mung der  lymphoiden  Zellen  durch  Wucherung  dieser  Zellen  in  die 
Lumina  der  Venen  erklären  können,  im  übrigen  aber  ist  diese  akute 
Proliferation  der  homogenen  Markzellen  ätiologisch  noch  in  vollstes 
Dunkel  gehüllt. 

Wie  schon  erwähnt,  ist  dieser  „lymphoide"  Typus  indes  nicht 
pathognomonisch  für  akute  Leukämien,  da  auch  bei  eminent  chro- 
nischen Leukämien  der  lymphoide  Typus  beobachtet  wird,  wie  ich 
zuerst  gegenüber  den  Mitteilungen  von  A.  Fränkel  auf  Grund  der 
Beobachtungen  an  dem  mehrfach  erwähnten  Falle  der  Gerhardtschen 
Klinik  (Fall  3  der  obigen  Tabelle)  nachwies. 

Noch  seltener  ist  anscheinend  das  Vorkommen  eines  gemischt- 
zelligen  Blutbefundes  bei  akuter  Leukämie,  und  Ehrlich  und 
Lazarus  betonen  ausdrücklich,  dafs  noch  niemals  ein  derartiger  Fall 
von  akuter  Leukämie  mit  medullärem  Blutbefunde  beobachtet  sei.  Dem- 
gegenüber kann  ich  den  auf  S.  318  angezogenen  Fall  II  anführen, 
welcher  folgendes  Verhalten  des  Blutes  zeigte: 

Das  erwähnte  Fräulein,  welches  in  wenig  Wochen  an  einer  typischen  akuten 
Leukämie  za  Grunde  ging,  zeigte  neben  Fieber,  schwerer  Kachexie,  Stomatitis  und 
sonstiger  hämorrhagischer  Diathese,  eine  mäfsige  Schwellung  der  Halsdrüsen  und  eine 
Vergröfsenmg  der  Milz,  die  etwa  3  Finger  breit  vor  dem  linken  Rippenrande  hervor- 
ragte.   Im  Blute  fanden  sich  190,000  Leukocyten  im  cmm,  hiervon  bildeten  die  Haupt- 
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masse  die  einkernigen  Neutrophilen  (Mydocyten)  mit  60 ^'q,  feiner  einkernige  Eosino- 
phile mit  lO^.o,  poljnnkleäre  Neatrophile  mit  10^/^,  kleine  Ljmphoeyten  mit  o*^ 
und  grofse  einkernige  Basophile  mit  15%. 

An  diesen  Verhältnissen  änderte  sich  auch  sab  finem  vitae  nichts 
Besonderes,  so  dafs  hier  ein  ausgesprochenes  „medolläres"  d.  h. 
gemischtzelliges  Blutbild  bei  einer  sehr  aknt  verlaufenen 
Leukämie  vorliegt. 

Auch  Reimann  berichtet  von  einem  in  wenig  Wochen  unter 
stürmischen  Erscheinungen  und  mit  schwerer  hämorrhagischer  Diathese 
verlaufenen  Falle  bei  einem  neunjährigen  Mädchen,  in  dessen  Blute 
sich  bei  einer  Gesamtzahl  von  350  000  Leukocyten  gleichmäfsig  poly- 
nukleäre  und  einkernige  granulierte  Zellen  (Myelocyten),  femer  viele 
eosinophile  Zellen  und  Erythroblasten,  dagegen  nur  ca.  25  ^/^  Lympbo* 
cyten  fanden,  während  die  letzteren  sub  finem  vitae  in  der  Mehr- 
zahl waren. 

Diese  Erfahrungen  lehren  wieder,  wie  vorsichtig  man  mit  verall- 
gemeinernden Schlüssen  bei  den  leukämischen  Blutbefunden  vorgehen 
mnis,  und  bestätigt  die  Eichtigkeit  unserer  oben  erläuterten  Anschauung, 
dafs  sich  strenge  Scheidungen  unter  den  Leukämieformen  nach  dem 
Blutbefunde  immer  nur  so  lange  durchfuhren  lassen,  bis  eine  neue 
Beobachtung  alle  diese  künstlichen  Schranken  über  den  Haufen  wirft 
Die  Leukämie  ist  vielmehr,  wie  alle  diese  Beobachtungen  zeigen,  eine 
einheitliche  Krankheit  mit  verschiedener  Verlaufsweise  und  mit 
einem  so  verschiedenartigen  Blutbefunde,  dafs  hierfür  nur  ein 
Gesetz  giltig  ist,  und  das  ist  die  Regellosigkeit. 

Die  Schicksale  der  Leukocyten  im  leukSmischen  Blute  sind, 
wie  schon  aus  den  vorangegangenen  Schilderungen  des  Blutbefundes 
hervorgeht,  vei*schieden.  Es  können  erstens  bei  manchen  Fällen  mit 
Sicherheit  mitotische  Vermehrungen  in  der  Cirkulation  nach- 
gewiesen werden,  die,  wie  erwähnt,  von  Einigen  falschlich  für  die  Ent- 
stehung der  Leukocytenvermehrung  verantwortlich  gemacht  worden  sind. 

Zweitens  und  viel  häufiger  beobachtet  man  im  Blute  Zerfalls* 
erschein ungen  der  Leukocyten,  von  denen  ein  gewisser  Bruchteil  mit 
Sicherheit  durch  die  Anfertigung  des  Präparates  zustande  kommt,  die 
aber  trotzdem  auf  eine  erhöhte  Fragilität  auch  im  Leben  und  auf 
einen  gesteigerten  Zerfall  in  der  Cirkulation  hinweisen. 

Von  A.  Fränkel  und  von  Gumprecht  ist  auf  die  Häufigkeit 
hingewiesen  worden,  mit  der  man  an  leukämischen  Zellen,  besonders 
der  mononukleären  Form  Veränderungen  des  Kernes  als  schwache  Färb- 
barkeit  (Hypochromatose),  femer  als  Verdichtungen  (Hyperchro- 
matose)  nachweisen  kann,  oft  begleitet  von  Auffaserungen  des  Proto* 
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plasma.    Auch  die  erwähnten  scholligen  Kerngebilde  deuten  auf  Läsio- 
nen der  grofsen  einkernigen  Zellen  hin. 

Einen  ferneren  Beweis  für  den  gesteigerten  Zell-  resp.  Kern- 
zerfall liefern  die  gesteigerten  Werte  der  Harnsäure-Ausscheidung. 

Chemisches.  Die  Alkalescenz  des  leukämischen  Blutes  ist  nach 
V.  Jaksch,  Peiper  u.  a.  meist  beträchtlich  herabgesetzt.  Diese  Ver- 
minderung beruht  nach  v.  Noorden  auf  gesteigertem  Protoplasma- 
zerfall und  vermehrter  Säurebildung  im  Blute.  Schon  Scherer  fand 
Milchsäure,  Ameisensäure  und  Essigsäure,  Mosler  und  Körner  Ameisen- 
8äui*e  und  Milchsäure,  Bockendahl  und  Landwehr  Milchsäure  und 
Bernsteinsäure,  Salkowski  Ameisensäure  und  Milchsäure  im  Blute. 

Die  früheren  Berichte  über  „Pepton"-Befunde  im  Blute  von 
Bockendahl  und  Landwehr,  E.  Ludwig  u.  a.  sind  nach  der  heu- 
tigen Auffassung  dahin  zu  modifizieren,  dafs  es  sich  um  Albumosen 
handelte,  und  Mathes  hat  in  sorgfältigen  Analysen  nachgewiesen,  dafs 
im  leukämischen  Blute  echtes  Pepton  im  Sinne  Kühne's  nicht  vorhan- 
den war,  dagegen  ein  Körper,  welchen  er  als  Deuteroalbumose  ansprach. 

Xanthinkörper  als  Abkömmlinge  zerfallenen  Nukleins  finden  sich 
nach  Kossei  im  leukämischen  Blute  reichlicher  und  sind  leichter  nach- 
zuweisen, als  im  gesunden  Blute.  Nukleoalbumin,  wahrscheinlich  aus 
zerfallenen  Blutkörperchen  hervorgegangen,  fand  Mathes  im  Serum 
eines  Leukämischen. 

Der  Eisengehalt  des  Blutes  ist  nach  Strecker  und  Seh  er  er, 
sowie  Freund  und  Obermeyer  stark  herabgesetzt. 

Über  Befunde  von  Glutin  berichten  Scherer,  Salomon,  Sal- 
kowski, vermehrten  Glykogengehalt  fanden  Salomon  und  Gabri- 
tschewski. 

Harnsäure  fanden  Körner,  Klemperer  und  Magnus-Levy  im 
Blute  bei  akuter  Leukämie  bis  zu  22,6  mg  und  chronischer  Leukämie 
bis  zu  11  mg  in  100  ccm  Blut. 

Brandenburg  fand,  dafs  die  einkernigen  Zellen  des  lympha- 
denoiden  Knochenmarkes  keine  Blaufärbung  der  Guajaktinktur  er- 
zeugen, die  bei  Anwesenheit  von  polynukleären  granulierten  Zellen  auch 
ohne  Zusatz  von  Terpentinöl  eintritt  und  ganz  besonders  bei  Ein- 
wirkung auf  die  gewöhnlichen  Eiterzellen  hervortritt 

Schliefslich  verdient  ein  besonderes  Interesse  das  Auftreten  der 
sogen.  Charcot-Leyden-Robln^schen  Kristalle  im  Blute  und  den  Ge- 
webssäften  Leukämischer. 

Diese  Kristalle,  auf  deren  nahe  Beziehungen  zu  den  eosinophilen 
Zellen  besonders  Leyden,  Fr.  Müller,  Gollasch,  Ad.  Schmidt 
(s.  Respirationsapparat)    aufinerksam  gemacht  haben,   sind  jedenfalls 
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identisch  mit  den  von  Leyden  im  Sputum  Asthmatischer  gefundenen 
Kristallen  und  mit  den  Böttcher'schen  sog.  Sperminkristallen. 
Sie  sind  in  jüngster  Zeit  besonders  von  Poehl  studiert  worden,  und 
zwar  fand  derselbe  den  wesentlichen  Bestandteil,  die  Schreiner'sche 
Base  Spermin,  in  den  verschiedensten  Organen  des  Körpers  als  Ab- 
kömmling des  Nukle'lns  zerfallender  Zellen,  und  die  hier  erwähnten 
Kristalle  sind  nach  Poehl   Sperminphosphat. 

Die  Kristalle  bilden  sich  nicht  im  lebenden  Blute.  Sie  sind 
beim  lebenden  Leukämiekranken  bisher  konstatiert  worden  durch 
Westphal  im  aspirierten  Milzsafte,  von  mir  (s.  Lit.)  im  punktierten 
hämorrhagischen  Pleuraexsudate  eines  Leukämischen  und  von  Burk- 
hardt  in  der  Ascitesflüssigkeit  eines  Leukämischen. 

Besonders  reichlich  finden  sich  die  Kristalle  im  Blute  und  Knochen- 
marke von  Leichen  nach  längerem  Stehenlassen  der  Organe.  Burk- 
hardt  konnte  durch  Erwärmen  des  frischen  Blutpräparates  die  Bildung 
der  Kristalle  künstlich  hervorrufen,  die  in  den  Leukocyten  selbst  auf- 
treten^ merkwürdigerweise  aber  nicht  in  den  eosinophilen  Zellen. 

Von  Wichtigkeit  ist  die  Angabe  von  E.  Neumann,  dals  sich 
die  Kristalle  nur  da  finden,  wo  bei  Leukämie  grolse  ein-  oder  mehr- 
kernige Leukocyten  mit  reichlichem  Protoplasma  im  Blute  vorkommen. 
Dagegen  kommen  sie  bei  den  lymphoiden  Formen  nicht  vor. 

Wenn  im  lymphadenoiden  Marke  einzelne  Stellen  von  Wucherung 
granulierter  Zellen  vorhanden  sind,  so  können  sich  hier,  wie  Benda 
beobachtete,  trotz  des  allgemeinen  lymphoiden  Charakters  der  Krank- 
heit die  Kristalle  finden.  Selbstverständlich  kann  aus  dem  Felden 
dieser  Kristalle  bei  den  lymphoiden  Formen  kein  prinzipieller  G^ensatz 
dieser  zu  den  gemischtzelligen  Formen  konstruiert  werden,  da  wir 
vorläufig  übqr  die  Entstehungsweise  dieser  Kristalle  noch  zu  wenig 
orientiert  sind,  ebensowenig  kann,  wie  Askanazy  betont,  ans  ihrem 
Fehlen  im  Blute  auf  ein  Intaktsein  des  Knochenmarkes  geschlossen 
werden. 

Pathologische  Anatomie. 

Die  anatomische  Grundlage  dieser  Krankheit  ist  in  den  voran- 
gegangenen Abschnitten  so  ausführlich  behandelt  worden,  dafs  wir  bei 
einer  gesonderten  Zusammenfassung  dieser  Organverändernngen  nur 
Wiederholungen  des  schon  Gesagten  begegnen  würden,  und  ich  ver- 
weise infolgedessen  auf  die  vorher  im  Znsammenhange  mit  der  ganzen 
Krankheitslehre  gegebenen  anatomischen  Darlegungen. 

Der  Krankheitsverlaof. 

Schon  oben  wurde  mehrfach  erwähnt,  dafs  der  Krankheitsverlaof 
bei  der  Leukämie  ein  sehr  verschiedener  ist.    Erstens  unterscheiden 
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sich  die  akuten  Formen  durch  ihren  stürmischen,  in  kurzer  Frist  zum 
Tode  führenden  Verlauf  von  den  chronischen,  und  auch  unter  diesen 
ist  die  Verlaufsweise  eine  sehr  verschiedene. 

Da  es  gerade  bei  den  chronischen  Formen  objektiv  meist  gar- 
nicht  möglich  ist,  den  Beginn  des  Leidens  festzustellen,  so  ist  man 
auf  die  Angaben  der  Kranken  angewiesen  und  kann  dann  schätzungs- 
weise nach  dem  ersten  Auftreten  von  Symptomen  seitens  des  Milz- 
tumors oder  der  Drusenschwellungen  den  Anfang  der  Krankheit  datieren, 
wobei  natürlich  Fehler  sehr  leicht  vorkommen  können. 

Die  mittlere  Dauer  der  chronischen  Leukämie  dürfte  auf 
2 — 4  Jahre  zu  schätzen  sein,  die  längste,  mir  bekannt  gewordene  Dauer 
der  Krankheit  betrug  ca.  10  Jahre. 

Der  Verlauf  des  Leidens  richtet  sich  bei  den  chronischen 
Formen  zum  Teil  nach  den  äufseren  Verhältnissen  der  Kranken, 
denn  man  kann  oft  beobachten,  dafs  bei  völliger  Enthaltung  von  körper- 
licher und  geistiger  Thätigkeit,  bei  Aufenthalt  in  einem  milden  und 
gesunden  Klima,  bei  guter  Pflege  und  Ernährung  und  schlielslich  auch 
infolge  der  weiter  unten  zu  besprechenden  medikamentösen  Therapie  der 
Verlauf  der  Krankheit  ein  verhältnismäfsig  gutartiger  und  lang  dauern- 
der ist,  während  Leukämische,  die  trotz  ihres  Leidens  einem  anstrengen- 
den Berufe  obliegen,  meist  schnell  kachektisch  werden. 

.  Es  wurde  ferner  bei  Besprechung  der  Ergebnisse  der  Stoflf- 
wechseluntersuchungen  bereits  erwähnt,  dafs  bei  Leukämischen  oft 
Remissionen  in  dem  ganzen  Krankheitsbilde  vorkommen,  Perioden, 
wo  sogar  ein  Stickstoffansatz  erzielt  wird,  die  progrediente  Kachexie 
also  augenscheinlich  einen  Stillstand  erleidet.  Leider  ist  man  bisher 
über  diese  Remissionen  noch  nicht  hinausgekommen  und  zu  einer  wirk- 
lichen Heilung  der  Krankheit  fortgeschritten,  vielmehr  ist  die  Leukämie 
auch  heute  noch  wie  bei  ihrer  Entdeckung  vor  fast  60  Jahren  als  eine 
stets  tödlich  verlaufende  Krankheit  anzusehen. 

Inderungen  des  Blut1)eftmdes  kommen  im  Verlaufe  der  Leu- 
kämie sehr  häufig  zur  Beobachtung.  Schon  bei  der  häufigsten  Form 
der  gemischtzelligen  Leukämie  sind  Änderungen  der  Gesamtzahl 
der  Leukocyten,  sowie  auch  der  Prozentzahlen  der  einzelnen 
Formen  etwas  ganz  Gewöhnliches.  Wieweit  in  jedem  einzelnen  Falle 
z.  B.  eine  stärkere  Beteiligung  des  lymphatischen  Apparates  anzu- 
schuldigen ist,  wenn  Vennehrungen  der  Lymphocyten  auftreten,  oder 
stärkere  Proliferationen  im  Marke  bei  Vermehrung  der  granulierten 
Formen,  entzieht  sich  völlig  unserer  Beurteilung,  da  wir  schon  oben 
sahen,  dafs  im  Marke  stellenweise  grofse  Anhäufungen  von  gra- 
nulierten und  an  anderer  Stelle   wieder  von  homogenen  Zellen   ge- 
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fanden  werden^  und  da  die  Bedingungen  für  die  Einschwemmung  der 
verschiedenen  Markzellenformen  in  das  Blut  verschieden  sein  können. 

Über  ein  stärkeres  Hervortreten  der  grolsen  mononukleären,  ans 
dem  Marke  stammenden  Formen  gegenüber  den  anfangs  stark  ver- 
mehrten kleinen  Lymphocyten  bei  Rückbildung  der  geschwollenen  Lymph- 
drüsen habe  ich  oben  berichtet. 

Van  der  Wey  beschreibt,  daTs  sich  das  gewöhnliche  gemischt- 
zellige  Blutbild  bei  einem  jungen  Manne  mit  chronischer  Leukämie 
plötzlich  unter  Fieber,  hämorrhagischer  Diathese  und  Frostration  der- 
artig änderte,  daTs  der  lymphoide  Typus  mit  fast  ausschliels- 
lichem  Auftreten  von  einkernigen  homogenen  Zellen  im  Blutbilde 
erschien,  und  unter  dieser,  bei  akuter  Leukämie  gewöhnlichen  Blnt- 
veränderung  erfolgte  nach  6  Wochen  der  Toi 

Auch  die  oben  citierte  Beobachtung  von  Reimann  zeigte  dafs 
gelegentlich  sub  finem  vitae  die  mononukleären  Formen  einseitig  ver- 
mehrt auftreten  können,  also  eine  lymphoide  Blutmischung  den  zuerst 
vorhandenen  gemischtzelligen  Befund  verdrängen  kann. 

Am  meisten  Interesse  haben  seit  längerer  Zeit  die  Änderungen 
des  Blutes  Leukämischer  infolge  Interkorrent  auftretender  In- 
fektionskrankheiten erregt 

Die  erste  derartige  Beobachtung  wurde  von  Eisenl oh r  mitgeteilt, 
welcher  bei  einem  Falle  gemischter  Leukämie  unter  dem  Einflüsse 
einer  typhusartigen  fieberhaften  Erkrankung  ein  Zurückgehen 
der  Milz-  und  Drüsenanschwellungen  konstatierte,  während  gleichzeitig 
die  Zahl  der  Leukocyten  im  Blute  fast  bis  zur  Norm  zurückkehrte. 
Bei  fortdauerndem  Fieber  blieb  dieser  Zustand  etwa  14  Tage  lang 
bestehen  und  ging  dann  wieder  in  die  ausgesprochenen  leukämischen 
Erscheinungen  über. 

Heuck  fand  bei  einem  Falle  von  lienaler  Leukämie  infolge  Hin- 
zutretens  einer  hochfleberhaften  eitrigen  Pleuritis  ein  starkes  Her* 
untergehen  der  Leukocytenzahl,  Quincke  beobachtete  dasselbe  infolge 
des  Auftretens  einer  akuten  Miliartuberkulose  und  Stintzing 
beim  Fortschreiten  einer  komplizierenden  Phthisis. 

Eovacz  berichtet  über  einen  Fall  von  lienal-meduUärer  Leu- 
kämie, bei  welchem  infolge  einer  interkurrenten  Influenza  unter  Ab- 
schwellung  des  Milztumors  eine  Abnahme  der  Leukocyten  im  ganzen, 
und  zwar  der  grolsen,  einkernigen  Formen  eintrat,  während  die  nor- 
malen, mehrkernigen  Formen  beträchtlich  zunahmen. 

H.  F.  Müller  und  A.  Fränkel  machten  ähnliche  Befunde  bei 
interkurrenter  Sepsis,  und  auch  hier  traten  die  mehrkemigen 
Leukocyten  gegenüber  den  atypischen  Formen  während  der  Fieber- 
periode in  den  Vordergrund. 
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Im  ÄnscliluX»  an  diese  Beobachtungen  ist  zu  erwähnen,  dals 
Jacob  darcb  Injektionen  von  Müzextrakt  nnd  Richter  von  Spermin 
(Poehl)  bei  chroniscber  Leukämie  eine  Herabsetzung  der  Leukocyten- 
zabl  hervorrufen  konnten.  Dagegen  fanden  Eichter  und  Spiro 
nach  intravenöser  Injektion  von  0,05  gr  Zimmtsäure  ein  Empor- 
schnellen der  Leukocytenzahl  bei  Leukämie,  gefolgt  von  Heruntergehen 


In  fast  allen  diesen  Fällen  war  bemerkenswert,  dals  mit  der 
Verkleinerung  der  Dr&sen  and  der  Milz  erstens  eine  Abnahme  der 
Gesamtzahl  der  Lenkocyten  eintrat,  und  zweitens  unter  den  so  ver- 
minderten Zellen  die  normalen  Typen  der  polynukleären,  neutro- 
philen  Zellen  prävalierten,  so  dais  sieb  die  Mischungsverhältnisse  der- 
jenigen der  gewöhnlichen  neutrophilen  Lenkocytose  näherten. 

Dsis  das  Verhalten  indes  bei  interkurrenten  Infektionen  keines- 
wegs gesetzmäfsig  ist,  zeigen  eigene  Beobachtungen  an  dem  Patienten 
der  Gerhardt'scbea  Klinik,  welcher  4^/,  Jahre  hindorch  das  BUd  aus- 
gesprochener lymphoider  Leukämie  zeigte. 

Dieser  Kranke  woide  am  29.  Harz  1393  von  einer  fibrinösen  lobären 
Pnenmonie  befallen.  Die  Zahl  der  Leukocftea,  welche  aclion  in  der  letzten  Zeit 
TOT  der  Eikranknng  niedrig  gewesen  war,  ging  beim  ersten  Einsetien  der  Erkrankang 
noch  weiter  herunter,  stieg  dann  aber  mit  der  Entfieberung  za  einer  betricbtlichen 
Höbe  an.  Die  Formen  der  Leukocjten,  welche  —  wie  oben  erwähnt  —  fast  aus- 
schlielUicb  ans  verschieden  grorsen,  einkernigen  noreifen  Zellen  bestanden,  blieben 
während  dieser  Zeit  dieselben  und  auch  das  Terhftltnis  lo  den  spftrliebon  mebikemigen 
Formen  änderte  sich  nicht.  Hit  dem  Einsetzen  der  Pneumonie  schien  sich  die  Jülz 
etwas  za  verkleinern,  doch  war  diese  Erscheinung  nur  ganx  vorUbergebeud. 

Am  22.  Jnni  1894  wurde  diesem  Kranken  subkutan  an  einem  Oberschenkel 
1  ccm  Terpentinöl  eingespritzt,  es  entwickelte  eich  in  den  nSchsten  Tagen  eine 
Infiltration  mit  Übergang  in  Eiterung,  der  Abscefs  wurde  am  20.  Jani  gespalten,  und 
noch  mehrere  Wochen  hindurch  bestand  eine  starke  eitrige  Sekretion  ans  der  Inci- 
sionswnnde. 

Qanz  rorttbergehend  war  am  3.  Tage  nnch  der  Injektion  eine  starke  Abnahme 
der  Lenkocyten  vorhanden,  doch  gingen  dieselben  schon  vor  der  ErfifFoung  des  Ab- 
sceeses  wieder  fast  bis  aar  vorherigen  Hohe  hinauf. 

Auch  wahrend  dieser  Zeit  trat  keine  nennenswerte  Verschiebung  in  dem  Yer- 
bUtnis  der  Einkernigen  zu  den  Hehrkemigen  ein. 

Eine  Erklärung  fQr  diese  Veränderangen  der  Blutmischung  durch 
interkurrente  Infektionen  ist  einstweilen  um  so  weniger  möglich,  als 
(iie  Vi_-r:i!iiiei-iiri™eii  s<.>ll»t .  wIk  L't-zeigt,  keineswegs  einheitlich  sind. 
Für  viel*  l-'älle  dürfte  die  Annahme  von  A.  Fränkel  zutreffen,  dafs 
dffl  Vemngerung  der  Leukncyleiizahl  dnrch  einen  gesteigerten 
Zerfall  der  Leukocyten  infolge  der  Wirksamkeit  der  infektiösen 
zD.'ilande  kommt,  zuuial  dii'ser  Autor  im  Anschlösse  an  den 
1  ZeUzerfftU  eine   sehr   beträchtliche  Steigerung  der  Haru- 
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säureaasscheidung  beobachtete.  Aach  die  Verschlechterang  des  All- 
gemeinbefindens karz  nach  diesem  vermehrten  Leakocytenzerfall  be- 
zieht Fränkel  aaf  eine  Fermentintoxikation  infolge  dieses  vermehrten 
Zellunterganges. 

H.  F.  Müller  sprach  die  Ansicht  aus,  dafs  durch  Infektions- 
krankheiten das  leukämische  Blut  eine  „ümstimmung"  erfahre  und 
seine  Zusammensetzung  ändere  und  Körmöczi  (2)  nimmt  an,  dals 
zum  Teil  durch  die  infektiösen  Stoffe  ein  Grewebszerfall  mit  Ver- 
minderung der  Leukocyten  und  Verkleinerung  der  Drüsen  und  Milz 
eintrete,  zum  Teil  durch  chemotaktische  Wirkungen  poly nukleare 
nentrophile  Leukocyten  vermehrt  in  das  Blut  gelockt  wurden. 

Hält  man  die  Thatsache  des  gesteigerten  Leukocytenzerfalles 
infolge  der  Wirksamkeit  der  infektiösen  Stoffe,  zumal  bei  den  grolsen 
einkernigen  sehr  fragilen  Zellen,  als  erwiesen  fest,  so  ist  das  Präva- 
lieren  der  polynukleären  Neutrophilen  als  eine  interkurrente  nentro- 
phile Leukocytose  aufzufassen,  und  wir  begegnen  hier  denselben 
Schwierigkeiten  in  der  Erklärung  dieses  Symptoms,  die  wir  im  Kapitel 
der  Leukocytose  ausführlich  erörtert  haben. 

Von  praktischer,  d.  h.  theurapeutischer  Bedeutung  haben 
sich  alle  diese  Beobachtungen  nicht,  wie  man  eine  Zeit  lang  hoffte, 
erwiesen,  denn  ein  vollständiges  Schwinden  des  leukämischen 
Bildes  mit  folgender  Genesung  ist  auch  nach  interkurrenter  In- 
fektion bisher  nicht  beobachtet  worden.  Der  einzige,  von  Kraus  mit- 
geteilte Fall,  der  durch  eine  interkurrente  Infektionskrankheit  vom 
Autor  als  „abgeheilf^  bezeichnet  wird,  zeigte  thatsächlich  nach 
schwerer  Goccen-  und  Tuberkelinfektion  ein  Zurückgehen  der  Leuko- 
cyten auf  normale  Werte,  da  indes  diese  „Heilung"  der  Leukämie 
kurz  vor  dem  Tode  des  Patienten  eintrat,  so  ist  dieser  Fall  für  die 
Frage  nach  der  definitiven  Beeinflussung  des  leukämischen  Prozesses 
durch  Infektionen  nicht  wohl  zu  verwerten. 

Schliefslich  ist  noch  zu  erwähnen,  dais  auch  ohne  Infektion 
eine  auffällige  Vermehrung  der  polynukleären  Neutrophilen 
gegenüber  den  Einkernigen  vorkommen  kann,  wie  erst  vor  kurzem  ron 
Hirsch laff  berichtet  wurde,  ein  Vorkommnis,  das  bei  der  Diagnose 
unter  Umständen  Schwierigkeiten  bereiten  kann. 

Ein  Übergang  des  leukämischen  Krankheitsbildes  in 
eine  andere  Form  schwerer  Bluterkrankung  und  auch  der  um- 
gekehrte Gang  ist  beobachtet  worden. 

G.  Gerhardt  beobachtete  bei  einem  Leukämischen,  dessen  Blut 
ein  Verhältnis  der  farblosen  zu  den  roten  Blutkörperchen  wie  1:3 
darbot,  ein  rapides  Schwinden  der  Leukocyten  innerhalb  von  drei  Tagen, 
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worauf  das  Bild  der  perniciösen  Anämie  an  Stelle  der  Leukämie  trat 
Litten  (1)  beschreibt  einen  Fall,  bei  dem  sich  auf  der  Basis  einer 
perniciösen  Anämie  vier  Tage  vor  dem  Tode  das  Bild  einer  akuten 
Leukämie  entwickelte. 

Bezüglich  des  Überganges  von  Pseudoleukämie  in  Leukämie  ver- 
weise ich  auf  das  nächste  Kapitel. 

Die  Diagnose. 

Wie  schon  mehrfach  erwähnt  wurde,  bleibt  die  allmälig  sich 
entwickelnde  Leukämie  in  den  meisten  Fällen  anfangs  unentdeckt,  da 
erstens  die  subjektiven  Beschwerden  der  Kranken  gering,  und  zweitens 
die  Symptome  manchmal  so  unbestimmt  sind,  dafs  an  das  Bertehen 
einer  so  schweren  Blutkrankheit  gamicht  gedacht  wird. 

Es  mufs  aber  ausdrücklich  darauf  hingewiesen  werden,  dals  ge- 
rade diese  schwerste  Blutkrankheit  selbst  in  vorgeschrittenen  Fällen 
oft  keineswegs  zu  einer  auffälligen  Blässe  der  Haut  und  Schleimhäute 
fährt,  die  bei  der  perniciösen  Anämie  und  der  Chlorose  so  sehr  im 
Vordergründe  der  Erscheinungen  steht,  dafs  auf  den  ersten  Blick  an 
dem  Vorhandensein  einer  schweren  Blutveränderung  nicht  gezweifelt 
werden  kann.  Der  Leukämische  kann  bis  gegen  Ende  seines  Lebens 
eine  verhältnismäfsig  gute  Färbung  der  äufseren  Haut  zeigen,  trotz- 
dem in  seinem  Blute  die  roten  Zellen  von  den  weifsen  förmlich  über- 
wuchert sind. 

Gerade  dieser  Mangel  auf  serer  „anämischer''  Erscheinungen  dürfte 
Schuld  daran  sein,  dafs  die  so  einfache  Blutuntersuchung  in  manchen 
Fällen  unterlassen  wird,  und  ich  halte  es  daher  für  wichtig,  auf  diese 
Inkongruenz  zwischen  Schwere  der  Blutveränderung  und 
äufserer  Hautfärbung  aufmerksam  zu  machen. 

Am  ehesten  pflegen  die  Schwellungen  der  Milz  und  der  Drüsen 
den  Verdacht  auf  das  Bestehen  einer  Leukämie  zu  lenken,  und  durch 
das  Auftreten  von  Blutungen  wird  dieser  Verdacht  wesentlich  bestärkt. 
Da  sich  nun  die  ersten  Zeichen  hämorrhagischer  Diathese  häufig  an 
den  Gef&fsen  der  Retina  nachweisen  lassen,  so  ist  die  Benutzung 
des  Augenspiegels  für  alle  derartigen  zweifelhaften  Erkrankungen 
auf  das  dringendste  anzuraten.  Auf  die  grofse  Bedeutung  der  skorbu- 
tischen Erscheinungen  wurde  oben  bereits  hingewiesen. 

Den  Schlufs stein  in  der  Diagnose  der  Leukämie  bildet  un- 
zweifelhaft der  Blutbefund.  In  erster  Linie  mufs  es  sich  darum 
handeln,  festzustellen,  ob  überhaupt  eine  Leukämie  vorliegt, 
oder  ob  die  etwa  vorhandene  Lenkocytenvermehrung  auf  einer  symp- 
tomatischen   Leukocytose    beruht,    eine  Frage,  deren  Bedeutung 
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für  die  ganze  Beurteilung  des  Krankbeits&Ues  naturgemäfs  eine  sehr 
hohe  ist 

Für  diese  wichtigste  differentialdiagnostische  Frage  dienen  als 
Anhaltepunkte  folgende  Thatsachen. 

1.  Die  Zahl  der  Lenkocyten  ist  nur  dann  ohne  weiteres  aus- 
schlaggebend, wenn  sehr  starke  Vermehrungen  zu  mehreren 
Hunderttausenden  vorhanden  sind,  und  das  ganze  Gesichtsfeld 
demgemäls  mit  Leukocyten  überschwemmt  ist,  ein  Verhältnis, 
das  bei  Leukocytose  nicht  vorkommt. 

2.  bei  geringeren  Zahlenwerten  etwa  von  50  bis  100,000  im 
cmm  sind  die  Zahlen  allein  nicht  das  Entscheidende. 

3.  die  Verhältniszahlen  der  weifsen  zu  den  roten  Zellen,  die 
beim  Gesunden  sich  wie  1 :  600  verhalten,  sind  ebenfalls  nicht 
ausschlaggebend  für  die  Diagnose,  da  bei  schwerer  Zerstörung 
von  roten  Zellen  mit  starker  Leukocytose  ähnliche  Verbältnis- 
zahlen  auftreten  können  wie  bei  Leukämie. 

4.  Die  einzige  wirklich  sichere  Entscheidung  liefert  die  morpho- 
logische Untersuchung  der  Leukocyten,  welche  bei  Leukämie 
einen  „atypischen  Zellbefund''  ergiebt  im  Gegensatze  zu 
den  Zellbefunden  bei  Leukocytose. 


Am  leichtesten  ist  die  Diagnose  bei  den  Leukämien  mit  gemischt- 
zelligem  Befunde,  da  alle  hier  vorhandenen  atypischen  Zellen,  wie 
die  einkernigen  grofsen  Homogenen,  die  einkernigen  Neutrophilen  und 
Eosinophilen  im  leukocytotischen  Blute  höchstens  einmal  als  vereinzelte 
Raritäten  vorkommen.  Nur  bei  kleinen  Kindern  kommen  sie  gelegent- 
lich vermehrt  vor,  doch  treten  sie  auch  hier  bei  einfachen  Leukocy- 
tosen  niemals  in  der  Massenhaftigkeit  auf,  wie  bei  Leukämie. 

Einige  Schwierigkeiten  können  diejenigen  Fällen  bereiten,  bei 
denen  die  polynukleären  Neutrophilen  gelegentlich  stärker  vermehrt 
erscheinen.  Von  vornherein  ist  daran  festzuhalten,  dals  es  eine  Leu- 
kämie mit  ausschliefslicher Vermehrung dernormalen  neutrophilen 
Typen,  zu  denen  dann  auch  noch  eine  gewisse  Quote  von  Lympho- 
cyten  käme,  nicht  giebt. 

Wo  derartige  Beobachtungen  gemacht  werden,  handelt  es  sieb 
entweder  um  hochgradige  Leukocytose,  oder  um  das  Ei-eignis,  das  im 
vorangehenden  Abschnitte  geschildert  wurde,  nämlich,  dafs  durch  irgend 
welche  Einflüsse  eine  neutrophile  Leukocytose  zu  dem  leukämischen 
Blutbilde  hinzugetreten  ist.  Ich  möchte  hier  ausdrücklich  darauf  hin- 
weisen, wie  im  Kapitel  „Leukocytose"  ausführlicher  geschildert  wurde, 
dafs  diese  neutrophilen  leukocytotischen  Zellen  nach  der  Ansicht  vieler 
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Autoren  keineswegs  dem  Enochenmarke  allein  entstammen,  sondern 
zum  Teil  aus  einkernigen  Vorstufen  (Lymphocyten),  zum  Teil  in  den 
entzündeten  Geweben  selbst  gebildet  werden  kOnnen,  so  dafs  man  aus 
dem  Auftreten  zahlreicher  polynnkleärer  Neutrophilen  im  leukämischen 
Blute  keineswegs  ohne  weiteres  den  Schluls  ziehen  darf,  dafs  nunmehr 
im  Marke  eine  Wucherung  normaler  reifer  Leukocyten  stattfände. 

Nach  allem  Vorangegangenen  ist  nicht  daran  zu  zweifeln,  dafs 
das  Wesen  der  Leukämie  in  einer  pathologisch  gesteigerten 
Proliferation  der  verschiedenen  Entwickelungsformen  der  Mark- 
leukocyten  besteht,  infolgederen  teils  solche  Elemente  in  das  Blut 
eingeschwemmt  werden,  welche  physiologisch  gar  nicht  darin  vertreten 
sind,  oder  ein  Übermafs  von  solchen  Formen,  die  physiologisch  sicher 
nui*  in  geringer  Menge  aus  dem  Marke  in  das  Blut  gelangen,  wie  die 
kleinen  Lymphocyten-ähnlichen  Zellen. 

Es  ist  deshalb  neben  der  starken  Vermehrung  der  Leukocyten 
die  Atypie  dieser  Zellen  das  wichtigste  Zeichen  der  leukämischen 
Blutmischung,  denn  auch  die  Zusammensetzang  des  lymphoiden  Blutes 
mit  80 — 90 ^/o  Lymphocyten-ähnlichen  Zellen  ist  durchaus  atypisch, 
und  es  ist  kaum  zu  denken,  dafs  es  eine  Leukämie  geben  könne,  bei 
der  dauernd  nur  reife  Produkte  der  Markzellenbildung,  d.  lu  poly- 
nukleäre  granulierte  Zellen  in  das  Blut  gelangen  sollten,  vielmehr 
widerspricht  das  direkt  dem  Wesen  des  ganzen  pathologischen  Prozesses 
der  gesteigerten  Proliferation  der  Markzellen.' 

Mir  selbst  sind  mehrfach  chronische  gemischtzellige  Leukämien 
mit  hohem  Gehalte  an  polynukleären  Neutrophilen  vorgekommen,  aber 
stets  fanden  sich  daneben  einkernige  Granulierte  und  grofse  Homogene 
in  solcher  Zahl,  dafs  auch  hier  ein  exquisit  atypisches  Blutbild  vorlag. 

Die  einzigen  reellen  Schwierigkeiten  können  bei  lymphoidem 
Blutbefunde  entstehen,  wenn  die  Zahl  der  Zellen  nicht  so  besonders 
hoch,  vielleicht  um  40 — 60  Tausend  ist,  und  vorzugsweise  die  kleinen 
Lymphocytenformen  vertreten  sind.  Wenn  es  sich  hierbei  um  Menschen 
mit  multiplen  Drüsenschwellungen  handelt,  so  kann  die  Frage  ent- 
stehen, ob  es  sich  hierbei  erst  um  eine  Pseudoleukämie  handelt, 
oder  ob  eine  lymphoide  Leukämie  vorliegt.  Diese  Frage  ist  um  so 
berechtigter,  als  hin  und  wieder  Übergänge  der  ersteren  in  die  zweite 
Krankheit  vorkommen,  ein  Ereignis,  das  uns  im  nächsten  Kapitel  aus- 
führlicher beschäftigen  wird. 

Entscheidend  für  diese  Frage  ist  die  fortlaufende  Beobachtung 
des  Blutbefundes,  da  bei  Pseudoleukämie  hohe  Leukocytenzahlen  nicht 
dauernd  vorkommen,  so  dafs  aus  dem  Konstantbleiben  der  Leukocyten- 
vermehrung  resp.  weiterer  Steigerung  der  Zahl  und  aus  dem  Hinzu- 
treten solcher  Formen,  die*  auf  das  Knochenmark  als  Ursprung  hin- 
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deuten,   die  Diagnose   der   lymphoiden   Leukämie   in   solchen  Fällen 
gesichert  wird. 

Eine  topische  Diagnose  der  Leukämie  aus  dem  Blutbefonde 
zu  stellen,  wie  dies  früher  geschah,  indem  man  annahm,  dafs  die  Mye- 
locyten-  und  eosinophile  Zellvermehrung,  sowie  die  Erythroblasten  auf 
eine  Erkrankung  des  Markes  hinwiesen,  während  die  einkernigen 
Formen  auf  das  lymphatische  System  bezogen  wurden^  ist  nach  dem 
heutigen  Stande  der  Kenntnisse  nicht  mehr  angängig,  da  erstens  das 
Mark  in  jedem  Falle  erkrankt  ist,  und  femer  auch  eine  gewisse 
Quote  der  früher  den  Lymphdrusen  zugeschriebenen  Zellen  hier  im 
Marke  entsteht. 

Die  Prognose. 

Die  Prognose  der  Leukämie  ist  in  jedem  Falle  von  vornherein 
quoad  vitam  absolut  ungünstig  und  nur  in  Bezug  auf  die  Dauer 
des  Erankheitsverlaufes  verschiedenartig. 

Die  ungünstigste  Prognose  bieten,  wie  wir  sahen,  die  akuten 
Leukämien,  die  ohne  jede  Ausnahme  in  so  bösartiger  Weise  und  so 
völlig  reaktionslos  gegenüber  jeder  Therapie  das  menschliche  Leben 
vernichten,  dafs  ihnen  in  der  ganzen  Pathologie  kaum  ein  Erankheits- 
prozefs  von  gleicher  Verderblichkeit  an  die  Seite  zu  stellen  ist. 

Bei  der  Beurteilung  der  chronischen  Leukämie  kommt  es  für  die 
Frage  nach  der  voraussichtlichen  Dauer  des  Leidens  in  erster  Linie 
auf  den  allgemeinen  Eräftezustand  an,  da  gut  genährte  und  ge- 
pflegte Leukämische  auch  bei  ziemlich  starken  Blutveränderungen  sich 
jahrelang  in  verhältnismäfsig  gutem  Befinden  erhalten  können. 

Prognostisch  ungünstig  sind  alle  Zeichen,  welche  auf  fort- 
schreitende Eachexie  deuten,  wie  Blutungen,  Fieber,  Albuminurie, 
Ödeme,  Zunahme  der  Dyspnoe  und  Kraftlosigkeit  etc. 

Diesen  Erscheinungen  gegenüber  fallen  die  Veränderungen  des 
Blutes  weniger  ins  Gewicht,  obwohl  es  ohne  weiteres  klar  ist,  dals  eine 
immer  mehr  steigende  Vermehrung  der  Leukocyten  und  dabei  sinkende 
Zahl  der  Erythrocyten  von  durchaus  ungünstiger  Bedeutung  sind. 

Sind  also  zunehmende  Vermehrung  der  Leukocyten  und  Ver- 
minderung der  roten  Zellen  ganz  eindeutige  Zeichen  von  Verschlechte- 
rung, so  kann  man  das  Gegenteil  bei  Verringerung  der  Leukocytenzahl 
nicht  ohne  weiteres  annehmen,  denn  es  kommen  im  Verlaufe  chronischer 
Leukämien  Perioden  verringerten  Leukocytengehaltes  vor,  in  denen 
eher  eine  Verschlechterung  des  Allgemeinbefindens  zu  konstatieren  ist, 
und  es  ist  in  solchen  Zeiten  nicht  unwahrscheinlich,  dafs  lediglich  durch 
stärkeren  Leukocytenzerfall  im  zirkulierenden  Blute  infolge  irgend  einer 
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Schädlichkeit  eine  Verringerung  der  zirkulierenden  Zellen  eingetreten 
isty  ohne  da£s  die  leukämische  Proliferation  selbst  irgendwie  schwächer 
geworden  wäre. 

Nach  der  Morphologie  der  Zellen  selbst  ist  die  Prognose  nicht 
zu  stellen,  denn  wenn  auch  die  lymphoiden  Formen  häufig  akut  und 
bösartig  verlaufen,  so  giebt  es  doch  hier  ebenso  wie  bei  den  gemischt- 
zelligen  Formen  eminent  chronische  Yerlaufsweisen,  und  es  lassen  sich 
daher  keine  allgemeinen  prognostischen  Schlüsse  aus  diesen  Befunden 
ableiten. 

Die  Therapie. 

Da  bisher  noch  niemals  über  einen  Fall  von  Leukämie  berichtet 
worden  ist,  der  in  wirkliche  Heilung  übergegangen  wäre,  so  ergiebt 
sich,  dals  bisher  alle  therapeutischen  Versuche  dieser  Krankheit  gegen- 
über gescheitert  sind,  und  es  bleibt  einstweilen  die  Aufgabe  der  Therapie, 
das  Leiden  so  günstig  zu  beeinflussen,  dafs  ein  möglichst  langsamer 
Verlauf  der  Krankheit  erzielt  wird. 

Bei  den  chronischen  Formen  der  Leukämie  läfst  sich  nach  dieser 
Richtung  hin  thatsächlich  ein  günstiger  Einfluls  erzielen,  und  zwar  in 
erster  Linie  durch  Sorge  für  körperliche  Ruhe,  gute  Pflege  und  geeignete 
Diät  Schon  oben  wurde  erwähnt,  dafs  die  Kachexie  viel  schneller  fort- 
schreitet, wenn  Leukämische  ihrem  Berufe  nachgehen,  und  man  sieht 
öfters  beim  Beginne  einer  Krankenhausbehandlung  oder  auch  in  der 
Familie,  dafs  lediglich  durch  den  Übergang  von  der  körperlichen  und 
geistigen  Thätigkeit  zur  völligen  Ruhe  eine  wesentliche  Besserung  des 
Allgemeinbefindens  erzielt  wird. 

Besonders  in  all  den  Fällen,  die  schon  eine  deutliche  Abmagerung 
und  sonstige  Zeichen  der  Kachexie  aufweisen,  empfiehlt  sich  für  den 
Anfang  die  volle  körperliche  Ruhe  im  Bette. 

Gleichzeitig  mufs  durch  eine  möglichst  reichliche  und  leicht  ver- 
dauliche Ernährung  der  allgemeinen  Konsumption  entgegengewirkt  werden, 
und  da  Leukämische,  wie  wir  sahen,  häufig  durchaus  im  stände  sind, 
leichte  Kost  zu  verdauen  und  zu  assimilieren,  so  kann  man  thatsächlich 
häufig  recht  beträchtliche  Gewichtszunahmen  erzielen,  die  nicht  nur  auf 
einer  Aufspeicherung  von  Fett  beruhen,  sondern  mit  gesteigerter  Kraft 
und  Leistungsfähigkeit  einhergehen. 

Eine  besondere  Kostform  läfst  sich  für  Leukämische  kaum  auf- 
stellen, die  Kranken  müssen  vielmehr  eine  gemischte  Nahrung  von  leicht 
verdaulichen  Eiweifsstoffen,  Vegetabilien  und  Fett  erhalten,  bei  der  auch 
ein  gröfseres  Milchquantum,  wie  in  allen  ähnlichen  Krankheitszuständen, 
von  bester  Wirkung  ist.  Bei  Appetitmangel  und  dyspeptischen  Be- 
schwerden müssen  zunächst,  d.  h.  bevor  man  eine  sonstige  medikamen- 
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tose  Therapie  einschlägt,  alle  zar  Beseitigung  dieser  Beschwerden  nötigen 
Mittel  angewandt  werden,  und  besonders  für  regelmätsige  Stuhlentleerung 
mu&  in  erster  Linie  gesorgt  werden.  Da  wir  ein  wirkliches  Heilmittel 
gegen  Leukämie  nicht  besitzen,  so  ist  die  Hebung  des  allgemeinen 
Ernährungszustandes  unzweifelhaft  die  wichtigste  Aufgabe  der 
Therapie. 

Der  Aufenthalt  in  einem  milden,  gesunden  Klima,  z.  B.  auf  dem 
Lande,  in  einem  der  Mittelgebirge,  z.  B.  im  Harz,  Thüringer  Wald  und 
Schwarzwald,  auch  an  der  Riviera  und  den  oberitalischen  Seen  ist  von 
günstigem  Einflüsse  auf  das  Allgemeinbefinden,  doch  mufs  bei  der  Wahl 
derartiger  klimatischer  Kurorte  in  erster  Linie  die  Frage  nach  der 
Möglichkeit  einer  guten  Verpflegung  durch  gute  Küche  ausschlag- 
gebend sein. 

Die  Einwirkung  von  Medikamenten  auf  den  Krankheitsverlaof 
im  ganzen  und  auf  die  krankhafte  Blutmischung  im  besonderen  ist  sehr 
unsicher.  Am  meisten  wurde  früher  das  Chinin  gerühmt,  welches  nach 
M Osler  besonders  in  den  Fällen  gute  Wirkung  (in  einem  Falle  sogar 
Heilung)  erzielen  sollte,  welche  auf  der  Basis  einer  chronischen  Malaria 
entstanden  waren,  Fälle,  die  neuerdings,  wo  die  Malaria  bei  uns  so 
selten  geworden  ist,  keine  grolse  Rolle  mehr  spielen. 

Auch  Eisen  und  Arsen  sind  VonMosler  u.  a.  empfohlen  worden, 
und  wirken  thatsächlich  vorübergehend  günstig  auf  das  Allgemein- 
befinden. Subkutane  Arseninjektionen  habe  ich  in  den  letzten  Jahren 
mehrfach  bis  zu  ziemlich  hohen  Dosen  bei  Leukämischen  angewandt 
und  hierbei  in  mehreren  Fällen  eine  sehr  günstige  Besserung  des  All- 
gemeinbefindens sowie  auch  Änderungen  im  Zellbefunde  des  Blutes  ge- 
sehen, über  die  ich  aber  vorläufig  noch  kein  bestimmtes  Urteil  abgeben 
kann,  da  sie  nicht  in  einheitlicher  Weise  erfolgten. 

Ein  zeitweises  Zurückgehen  der  Milz-  und  Drüsenschwellungen 
im  Laufe  der  Eisen-  und  Arsentherapie  ist  oft  zu  beobachten,  am  deut- 
lichsten aber  fand  ich  diese  Veränderungen  mehrmals  bei  Anwendung 
grolser  Dosen  von  Jod,  wobei  sich  in  zwei  Fällen  ein  auffälliges 
Zurückgehen  der  Zahl  der  kleinen  Lyrophocyten- Formen  im  Blute  be- 
obachten liels.  Ich  halte  daher  Kombinationen  von  Jod-,  Arsen-  und 
Eisenpräparaten,  mit  medizinfreien  Perioden  abwechselnd,  für  geeignet. 

Von  anderen  Medikamenten  wurden  früher  das  Eukalyptusöl 
und  Piper  in  als  milzverkleinernde  Mittel  anempfohlen  und  wurden  zu- 
sammen mit  Chinin  und  Wachs  als  Pillen  längere  Zeit  hindurch  ge- 
nommen. Von  Vehsemeyer  wurden  Darmantiseptika,  wie  Kreosot  etc 
empfohlen  und  dazu  Stomachica,  wie  Tinctura  Berberidis  vulgaris  and 
Berberinum  sulfuricnm. 
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Sauerstoff- Inhalationen  wurden  vor  einigen  Jahren  von 
Sticker,  Eikenbusch  u.  a.  eindringend  empfohlen,  um  die  Oxydationen 
zu  steigern,  sie  haben  sich  indes  bei  Leukämie  keineswegs  bewährt 

Durch  Transfusionen  von  gesundem  Blute  versuchte  Mosler 
eine  Besserung  der  leukämischen  Blutveränderungen  zu  erzielen,  und  er 
sah  nach  Transfusion  grofser  Blutmengen  (180  ccm)  eine  vorübergehende 
Verkleinerung  der  Milz  und  Verringerung  der  Leukocyten.  Indes  liels 
sich  auch  durch  wiederholte  Transfusionen  eine  Heilung  nicht  erzielen. 

Die  vergeblichen  Versuche,  durch  Injektionen  von  reizenden  Stoffen 
von  Spermin,  Zimmtsäure,  Terpenthinöl  eine  Änderung  des  Blut- 
befundes zu  bewirken,  sind  oben  bereits  erwähnt  worden. 

Durch  äufsere  Eingriffe  versuchte  man  früher  verkleinernd 
auf  die  Milz  einzuwirken  und  wandte  hierzu  die  kalteDusche  auf  die 
Milzgegend  oder  Faradisationen  an.  Schliefslich  sind  noch  die  Versuche 
verschiedener  Autoren  zu  erwähnen,  die  Leukämie  durch  Exstirpation 
der  Milz  operativ  zu  heilen.  Versuche,  die  nach  den  heutigen  Kenntnissen 
von  dem  Wesen  der  Leukämie  nur  noch  historisches  Interesse  haben. 

Ganz  aussichtslos  ist  die  Therapie  der  akuten  Leukämien,  denn 
nichts  vermag  den  malignen  Verlauf  dieser  Prozesse  aufzuhalten,  ja 
selbst  eine  Beeinflussung  der  Temperatursteigerungen  durch  verschieden- 
artige Antipyretica  ist,  wie  ich  mich  selbst  überzeugt  habe,  kaum  an- 
deutungsweise zu  erreichen. 

Von  keinem  der  Beobachter,  die  über  diese  akuten  Formen  be- 
richtet haben,  ist  ein  therapeutisches  Verfahren  mitgeteilt  worden,  das 
die  Bösartigkeit  des  Verlaufes  dieser  Formen  zu  mildern  im  stände  wäre. 
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XVI.  Kapitel. 

Die  Pseudoleukämie. 


Die  Erankheitsbilder ,  welche  man  heute  unter  dem  Begriffe  der 
Pseudoleukämie  zusammenfafst,  sind  auch  den  älteren  Ärzten  nicht  un- 
bekannt gewesen,  und  manches  von  dem,  was  früher  als  skrophulöse 
Drfisenschwellung  mit  Anämie  und  Kachexie  beschrieben  worden 
ist,  dürfte  zu  diesem  Kapitel  gehören.  In  schärferer  Weise  schied 
Hodgkin  im  Jahre  1832  die  einfachen  symptomatischen  Drüsen- 
schwellungen von  solchen  Erankheitsbildern,  bei  denen  multiple  DrOsen- 
tumoren  im  Vordergrunde  des  ganzen  Krankheitsbildes  standen,  das 
mit  allgemeiner  Kachexie  meist  zum  tötlichen  Ausgange  führte.  Sicher 
sind  bei  den  Beobachtungen  von  Hodgkin  keine  einheitlichen  anato- 
mischen Veränderungen  der  Drüsen  vorhanden  gewesen,  sondern  dieser 
Autor  hat  vornehmlich  ein  klinisches  Krankheitsbild  aufgestellt,  und 
die  erkrankten  Drüsen  selbst  dürften  in  seiner  Kasuistik  teils  einfache 
Hyperplasien,  teils  gummöser,  tuberkulöser  oder  sonstiger  neoplastischer 
Natur  gewesen  sein. 

Das  Charakteristische  des  Krankheitsbildes  ist  aber  von 
Hodgkin  richtig  erfafst  worden,  denn  dasselbe  besteht  erstens  in  dem 
Auftreten  multipler  Lymphdrüsenschwellungen  von  häufig  enormer 
Gröfse  mit  der  Neigung  zu  fortschreitender  Schwellung  benachbarter 
und  entlegener  Drüsen,  zweitens  in  der  Neigung  zur  Bildung  lym- 
phatischer Metastasen  in  den  inneren  Organen  und  drittens  in  dem 
Auftreten  einer  progredienten  Kachexie. 

Die  Bezeichnung  „Pseudoleukämie",  d.  h.  „falsche  Leu- 
kämie" entstand,  als  man  nach  der  epochemachenden  Entdeckung  der 
leukämischen  Blutveränderungen  Krankheitsfälle  beobachtete,  welche 
der  Leukämie  in  vielen  Punkten  ähnlich  waren,  sich  aber  in  auffälliger 
Weise  dadurch  unterschieden,  dals  das  Charakteristikum  der  leukä- 
mischen Blutveränderung,  nämlich  die  starke  Vermehrung  der  Leuko- 
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cyten  fehlte.  Von  vornherein  war  es  klar,  dafs  der  BegriflF  „Pseudo- 
lenkämie'^  nur  ein  Notbegriff  sein  konnte,  da  er  lediglich  etwas 
Negatives  bezeichnet,  aber  keinen  positiven  Hinweis  aaf  die  Natur 
der  Erkrankung  bietet.  Wenn  dieser  Begriff  sich  trotzdem  nahezu 
40  Jahre  lang  in  der  Litteratur  erhalten  hat,  so  beweist  dies,  daXs 
man  bis  heute  noch  keine  positive  Formel  gefunden  hat,  die  in  wirk- 
lich befriedigender  Weise  die  hier  in  Betracht  kommenden  Erankheits- 
bilder  zu  charakterisieren  vermöchte,  und  durch  diese  Unklarheit  der 
Definition  des  Krankheitsbegriffes  ist  es  schliefslich  so  weit  gekommen, 
dafs  Virchow  mit  vollem  Rechte  die  Pseudoleukämie  für  einen  „Misch- 
masch'' erklärt,  in  welchen  alle  die  Fälle,  die  man  sonst  nicht  unter- 
bringen kann,  hineingebracht  worden  sind. 

Bekanntlich  hat  es  nicht  an  Namen  gefehlt,  um  die  in  dieses  Ge- 
biet gehörigen  Krankheiten  zu  charakterisieren.  Als  wichtigste  unter 
ihnen  seien  angeführt:  Hodgkin's  disease,  Pseudoleukämia  (Cohn- 
heim);  Ädenie  (Trousseau);  Lymphadönie  aleuc6mique  (Gilbert); 
Lymphosarcom  (Virchow);  Lymphadenom  (Cornil  und  Ranvier); 
Malignes  Lymphom  (Billroth);  Anaemia  splenica  (Griesinger, 
Strümpell);  Anaemia  lymphatica  (Wilks). 

Von  englischen  Autoren  wird  zumeist  die  Bezeichnung  „Hodgkin- 
sehe  Krankheit '^  als  Sammelbegriff  festgehalten,  während  in  der 
französischen  Litteratur  die  von  Trousseau  eingeführte  Bezeichnung  als 
„Ad6nie"  oder  „Lymphad6nie"  gebraucht  wird.  Wie  man  sieht, 
ist  eine  derartig  bunte  Nomenklatur  entstanden,  dafs  man  schon  hieraus 
mit  Sicherheit  entnehmen  kann,  dafs  die  einzelnen  Autoren  verschiedene 
pathologische  Zustände  im  Auge  gehabt  haben  und  eine  Bearbeitung 
der  überreichlichen  Litteratur  auf  diesem  Gebiete  stöfst  auf  grofse 
Schwierigkeiten,  da  verhältnismäfsig  nur  ein  kleiner  Teil  der  beschrie- 
benen Krankheitsfalle  klinisch  und  anatomisch  so  eingehend  beobachtet 
und  beschrieben  ist,  dafs  ein  bestimmtes  Urteil  über  die  Natur  des 
Krankheitsprozesses  möglich  ist. 

Bevor  wir  uns  in  dieses  Labyrinth  von  Krankheitsbegriffen  hinein- 
wagen, ist  es  notwendig,  nach  einem  Ariadne-Faden  zu  suchen,  der  in 
dem  Wirrwarr  der  Ansichten  eine  sichere  Leitung  zu  bieten  vermag 
und  es  fragt  sich  demnach,  welcher  Punkt  in  der  Lehre  von  der 
Pseudoleukämie  so  konstant  und  fest  ist,  um  hieran  den 
leitenden  Faden  knüpfen  zu  können. 

Kann  zunächst  die  anatomische  üntersuchong  diesen  sicheren 
Anhaltepunkt  gewähren?  Unzweifelhaft  nicht,  denn  erstens  ist  sowohl 
die  leukämische  wie  die  pseudoleukämische  Drüsenhyperplasie  makro- 
skopisch und  mikroskopisch  keineswegs  sicher  von  den  gewöhnlichen 
symptomatischen  Drüsenschwellungen  unterschieden,  und  zweitens  können 
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histologisch  verschiedenartige  Drüsenerkrankungen  dem  pseadoleukämi- 
schen  Krankheitsbilde  zu  Grunde  liegen.  Ich  halte  es  für  wichtig, 
diesen  Punkt,  auf  den  wir  ausführlicher  zurückkommen  werden,  vorweg 
zu  betonen,  denn  gerade  durch  das  immer  wiederholte  Streben,  die 
Pseudoleukämien  anatomisch  nach  den  histologischen  Drüsen  Verände- 
rungen in  verschiedene  Gruppen  zu  teilen,  sind  meines  Erachtens  die 
gröfsten  Schwierigkeiten  auf  diesem  Gebiete  entstanden,  da  die  That- 
sache  unwiderleglich  ist,  daXs  das  klinische  Symptombild  genau 
das  gleiche  sein  kann,  trotzdem  die  histologischen  Verände- 
rungen der  Drüsen  sich  ganz  verschiedenartig  darstellen. 

Ganz  dasselbe  gilt  für  die  Klassifizierung  der  pseudoleukämischen 
Erkrankungen  nach  der  Itiologie,  denn,  wie  wir  sehen  werden,  lälst 
sich  hiemach  weder  die  Diagnose  der  Krankheit  stellen,  noch  lassen 
sich  klinisch  vei*schiedenartige  Gruppen  von  Pseudoleukämie  konstru- 
ieren, je  nachdem  die  Drüsenschwellung  „autochthon''  entstanden, 
d.  h.  das  infizierende  Moment  unbekannt  ist,  oder  ein  infizierendes 
Agens,  z.  B.  Tuberkulose  nachweisbar  ist 

Ebensowenig  bietet  der  Blutbefkmd  so  konstante  und  charakte- 
ristische Merkmale  dar,  daXs  man  hiernach  eine  sichere  Diagnose  stellen 
könnte,  vielmehr  zeigen  sich  im  Blute  nur  symptomatische  Verände- 
rungen, die  in  direkter  Abhängigkeit  von  der  Schwere  der  allgemeinen 
Kachexie  stehen,  also  nur  sekundärer  Natur  sind,  so  dafs  streng  ge- 
nommen gar  kein  Grund  vorliegt,  diese  Krankheiten  im  Kapitel  der 
Blutkrankheiten  zu  behandeln,  da  das  Blut  hier  keine  gröfsere  Bolle 
spielt,  als  bei  anderen  Krankheiten,  und  es  richtiger  wäre,  die  Pseudo- 
leukämie da  einzurangieren,  wohin  sie  ihrem  ganzen  Wesen  nach  ge- 
hört, nämlich  in  das  Kapitel  der  Drüsen-Pathologie. 

Auch  die  Verwandtschaft  mit  der  Leukämie  ist,  wie  wir  sehen 
werden,  keineswegs  eine  so  nahe,  dafs  hierin  eine  besondere  Stellung 
der  pseudoleukämischen  Drüsenerkrankungen  gefunden  werden  kann. 
Der  Leukämie  liegt,  wie  wir  im  vorigen  Kapitel  sahen,  in  jedem  Falle 
eine  Erkrankung  des  Knochenmarkes  zu  Grunde,  wozu  in  vielen 
Fällen  Schwellungen  und  Wucherungen  im  lymphatischen  Apparate 
hinzutreten  können.  Bei  der  Pseudoleukämie  ist  umgekehrt  das  lym- 
phatische System  zuerst  ergriffen,  bleibt  auch  in  den  meisten 
Fällen  bis  zum  Tode  ganz  allein  erkrankt  und  nur  in  ganz  vereinzelten 
Fällen  findet  durch  eine  Miterkrankung  des  Knochenmarkes  ein  Über- 
gang in  echte  Leukämie  statt. 

Wir  haben  also  bei  beiden  Krankheiten  manche  Ähnlichkeiten 
der  Symptome,  aber  ein  so  verschiedenartiges  organisches  Grund- 
leiden, dafs  die  Verwandtschaft  beider  Zustände  nicht  näher  ist,  als 
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z.  B.  die  einer  chronischen  Malariakachexie  mit  Milztamor  mit  der 
Leukämie,  da  auch  hier  in  einzelnen  Fällen  ein  Übergang  der  eisteren 
in  die  letztere  Krankheit  vorkommt. 

Da  wir  also  weder  in  den  anatomischen  Prozessen,  noch  in  den 
ätiologischen  Momenten,  noch  in  dem  Blutbefunde  einheitliche  und 
sichere  Merkmale  für  die  Begrenzung  des  Erankheitsbegriffes  haben, 
so  müssen  wir  auch  bei  diesen  Krankheiten,  wie  bei  der  Chlorose  und 
perniciösen  Anämie  die  klinischen  Merkmale  und  Beftinde  in  den 
Vordergrund  stellen.  Während  wir  mit  dem  Fortschreiten  der  anato- 
mischen und  ätiologischen  Forschungen  auf  diesem  Gebiete  zu  immer 
neuen  trennenden  Ergebnissen  gelangen  und  Gefahr  laufen,  das  Krank- 
heitsbild durch  Aufstellung  immer  neuer  Unterabteilungen  nach  histo- 
logischen und  bakteriologischen  Gesichtspunkten  völlig  zu  zerstückeln 
und  in  eine  so  grofse  Zahl  von  Abteilungen  und  Unterabteilungen  zu 
zerlegen,  dafs  jede  Übersicht  verloren  geht,  scheint  es  mir  richtiger  zu 
sein,  eine  Sammlung  der  versprengten  Glieder  dieses  Symptomen- 
komplexes vorzunehmen  und  zwar  nach  den  klinischen  Erscheinungen, 
welche  diesen  verschiedenen  Prozessen  gemeinsam  sind  und  das  ver- 
einigende Prinzip  unter  denselben  bilden. 

Ich  komme  zu  dieser  Auffassung  nicht  sowohl  infolge  der  schäd- 
lichen Verwirrung,  welche  die  Zerlegung  dieser  Krankheiten  lediglich 
nach  den  unsicheren  anatomischen  und  noch  viel  unsicheren  ätiologischen 
Kriterien  hervorgerufen  hat,  sondern  weil  ich  glaube,  im  weiteren  zeigen 
zu  können,  dals  man  ein  wirkliches  Verständnis  für  dasWesen  dieser 
eigenartigen  Erkrankungen  nur  durch  die  Erfahrungen  und  Beobach- 
tungen bei  derartigen  Kranken  Intra  vltam  gewinnen  kann,  ähnlich 
wie  dies  bei  den  meisten  Stoffwechselkrankheiten  und  den  oben  ge- 
nannten anämischen  Zuständen  der  Fall  ist. 

Wie  bei  der  perniciösen  Anämie  das  Krankheitsbild  ganz  das 
gleiche  ist  trotz  verschiedener  ätiologischer  Grundlagen,  so  bietet  auch 
bei  der  Pseudoleukämie  das  klinische  Bild  das  Vereinigende  dar 
und  die  verschiedene  Ätiologie  des  Leidens  spielt  bei  näherem  Zusehen 
keineswegs  eine  so  wichtige  Rolle  im  Verlaufe  der  ganzen  Krankheit, 
wie  man  dies  a  priori  vermuten  sollte.  Das  klinische  Bild  der  Pseudo- 
leukämie zeigt  so  bestimmte  Merkmale  im  Gegensatze  zu  den  schwan- 
kenden Ergebnissen  der  ätiologischen  Ermittelungen,  dafs  wir  hierauf 
mit  voller  Sicherheit  die  Diagnose  basieren  können,  während  die 
Verlaufsweise  der  Krankheit  naturgemäfs  von  dem  Charakter  der 
zu  Grunde  liegenden  Drüsenerkrankung  beeinflufst  wird. 
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Yorkommen  nach  Alter  und  Geschlecht. 

Eine  ganz  sichere  Statistik  über  das  Yorkommen  dieser  Erank- 
heitsformen  ist  einstweilen  nicht  möglich,  da  manche  Aatoren  unter 
„Pseudoleukämie"  verschiedenartige  Krankheitsbilder  einbegriffen  haben, 
die  nicht  hierher  gehören,  sondern  zumeist  in  das  Gebiet  der  malignen 
Tumoren  einzureihen  sein  dürften  und  es  geben  daher  auch  die  folgen- 
den Zahlen  von  Meyer  und  Falkenthal  nur  ein  ungefähres  Bild 
dieser  Yerhältnisse. 

Nach  Meyer  kommt  Pseudoleukämie  vor: 

im  Alter  von    1 — 10  Jahren  in  11  Fällen 
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Während  nach  dieser  Statistik  das  mittlere  und  höhere  Alter 
stärker  betroffen  erscheint,  ergiebt  sich  aus  der  folgenden  Zusammen- 
stellung von  Falken thal  ein  häufigeres  Yorkommen  im  jugendlichen 
Alter.    Nach  diesem  Autor  waren  erkrankt: 

im  Alter  von    0 — 5    Jahren    8  Personen 
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Auch  Langhans,  Winiwarter  u.a.  geben  an,  dafs  zumeist  das 
jugendliche  und  mittlere  Lebensalter  betroffen  sei.  Unter  neun  Fällen 
eigener  Beobachtung  stand  einer  im  zweiten,  fünf  im  dritten,  zwei  im 
vierten  und  einer  im  siebenten  Jahrzehnt. 

Es  zeigt  sich  mithin,  dafs  die  Krankheit  in  allen  Lebensaltern 
zur  Beobachtung  kommt. 

Über  die  Häufigkeit  der  Erkrankung  bei  den  Geschlechtern 
lauten  die  Angaben  der  Autoren  übereinstimmend  dahin,  dafs  Männer 
bei  weitem  häufiger  betroffen  sind,  als  Frauen.  In  der  Sta- 
tistik von  Meyer  waren  52  Männer  und  24  Frauen,  bei  Falkenthal 
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25  Männer  und  13  Frauen  enthalten,  und  ähnlich  lauten  auch  die 
Angaben  anderer  Autoren,  so  dals  man  annehmen  kann,  daXs  im  Mittel 
ein  Verhältnis  in  den  Erkrankungen  zwischen  Männern  und  Frauen 
von  2:1  besteht. 

Itiologie. 

Über  Vererbung  und  familiäres  Vorkommen  ist  bei  dieser 
Krankheit  so  gut  wie  nichts  bekannt.  Senator  berichtet  über  gleich- 
zeitiges Vorkommen  von  Pseudoleukämie  bei  einem  kindlichen  Ge- 
schwisterpaar, von  denen  das  eine  Kind  später  leukämisch  wurde,  doch 
ist  diese  Beobachtung  nach  unsem  heutigen  Anschauungen  nicht  ein- 
wandsfrei. 

Disponierende  Ursachen  für  die  Entstehung  des  Leidens  sind 
von  zahlreichen  Autoren  angenommen  worden,  und  mir  scheinen  von 
diesen  die  wichtigsten  zu  sein,  auf  welche  schon  Trousseau  aufmerk- 
sam machte,  dafs  nämlich  entzündliche  Lymphdrüsenschwel- 
lungen im  Gefolge  von  chronischen  Ohrenentzündungen  mit  Ansflufs 
aus  den  Ohren,  ferner  infolge  von  Entzündungen  im  Gebiete  der  oberen 
Luftwege  den  Anstofs  zur  Entstehung  des  Leidens  geben  können. 

So  wenig  derartige  sekundäre  Lymphdrüsenschwellungen,  ebenso 
wie  solche  im  Gefolge  von  Syphilis,  Tuberkulose,  Rachitis,  Typhus, 
Diphtheritis  etc.  von  vornherein  mit  dem  Krankheitsbilde  der  Pseudo- 
leukämie etwas  zu  thun  haben,  so  sehr  ist  der  Ausspruch  von  BilU 
roth  noch  heute  zu  beherzigen,  dafs  mani  einer  Drfisenschwellang 
von  vornlierein  nie  ansehen  kOnne,  was  schlieMich  ans  ihr 
werden  wird.  Mit  andern  Worten,  man  kann  niemals  sicher  wissen^ 
ob  solche  sekundären  chronischen  Drüsenschwellungen,  die  gerade  am 
Halse  so  häufig  als  Folgen  entzündlicher  Prozesse  in  der  Mundhöhle, 
den  Tonsillen,  dem  Pharynx,  am  Unterkiefer  und  im  Gehörorgan  auf- 
treten, zum  Ausgangspunkte  einer  allgemeinen  Drüsenerkrankung  pseudo- 
leukämischen Charakters  werden. 

Auch  das  Überstehen  von  Malaria  wird  nach  Wunderlich, 
Cohnheim,  Pel  u.  a.  als  disponierendes  Moment  angesehen«  Meyer 
und  Degle  beobachteten  die  Entstehung  des  Leidens  im  Anschlüsse 
an  ein  Wochenbett. 

Auf  den  nahen  Zusammenhang  mancher  Fälle  mit  Tuberkulose 
werden  wir  weiterhin  ausführlich  zurückkommen.  Im  Kindesalter 
spielt  das  Überstehen  von  Rhachitis,  Skrophulose,  Keuchhusten 
nach  Beobachtungen  von  Meyer,  Schulz,  Gretsel,  Cornil,  Fischer 
u.  a.  eine  Bolle. 
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Dafs  allen  diesen  Krankheiten  eine  gewisse  disponierende 
Rolle  fär  die  Entstehung  der  Pseudoleukämie  zuzuschreiben  ist,  dürfte 
kaum  zweifelhaft  sein,  und  zwar  kann  man  annehmen,  dafs  neben 
Schwächungen  des  allgemeinen  Eräfbezustandes  vornehmlich  Reizungen 
des  lymphatischen  Apparates  an  irgend  einer  Körperstelle,  vielleicht 
auch  Hyperplasien  der  Milz  eine  Disposition  für  diese  Ki*ankheit 
schaffen. 

Es  giebt  indes  auch  einzelne  Fälle,  bei  denen  von  einer  vor- 
ausgegangenen allgemeinen  Schwächung  keine  Rede  ist,  wo  sich 
die  Krankheit  vielmehr  in  der  blühendsten  Gesundheit  entwickelt, 
wie  ich  erst  vor  kurzem  bei  einem  jungen  Manne  von  24  Jahren 
beobachtete,  der  seine  Militärzeit  in  ungestörtem  Wohlbefinden  absol- 
viert hatte  und  kurze  Zeit  darauf  ohne  jede  interkurrente  Krankheit 
an  schwerer  Pseudoleukämie  erkrankte,  nachdem  längere  Zeit  eine 
völlig  indolente  Drüsenschwellung  am  Halse  symptomlos  bestanden  hatte. 

Das  Auftreten  von  fieberhaften  Temperatursteigerungen  bei 
vielen  dieser  Kranken  hat  seit  längerer  Zeit  den  Gedanken  nahe- 
gelegt, dals  es  sich  bei  dieser  Krankheit  um  die  Wirkung  parasi- 
tSrer  Infektionen  handeln  könne,  zumal  manche  septikopyämischen 
Erkrankungen  ebenfalls  zu  multipler  Lymphadenitis  führen  können. 
Besonders  die  später  zu  erwähnenden  Fälle  mit  cyklischem  Fieber- 
verlaufe, auf  welche  Pel  zuerst  aufmerksam  gemacht  hat,  wurden 
von  diesem  Autor  fär  infektiösen  Ursprunges  gehalten.  Auch  andere 
Autoren  halten,  wie  das  Trousseau  zuerst  aussprach,  die  Pseudo- 
leukämie für  eine  Infektionskrankheit,  z.  B.  Conbemale,  Weishaupt, 
Westphal  u.  a.  und  man  hat  demgemäfs  das  Blut  und  die  Lymphom- 
knoten  derartiger  Kranker  schon  seit  längerer  Zeit  vielfach  auf  An- 
wesenheit von  Bakterien  untersucht 

Diese  Unteisachungfen  haben  in  einer  Beihe  von  Fällen  positive  Ergebnisse  ge- 
habty  und  zwar  konstatierten  zuerst  Majocchi  und  Picchini  Mischinfektion  mit 
Eettenkokken  und  Bacillen,  Maffucci  und  Traversa  fanden  in  den  geschwollenen 
Drttsen  Streptokokken,  und  ebendort  wies  auch  Klein  yerschieden  angeordnete 
Kokken  nach.  Nach  einer  ZusammensteUung  von  Verdelli  sind  nach  den  Mittei- 
lungen in  der  Litteratur  im  ganzen  bei  29  Fällen  von  Pseudoleukämie  Bakterien- 
befunde, in  manchen  Fällen  aUerdings  nicht  ein  wandsfrei,  erhoben  und  zwar  teils 
Kokken,  teils  Bacillen  konstatiert  worden. 

Während  nun  die  einen  das  Auftreten  von  Bakterien  bei  dieser  Krankheit  als 
accidentelle  Infektion  ansehen,  wie  z.  B.  Gabbi  und  Barbacci,  welche  in  einem 
Falle  das  Bacterium  coli  fanden,  glauben  Boux  und  Lannois,  dafs  der  Staphjlo- 
coccns  pyogenes  aureus,  welchen  sie  in  ihrem  Falle  aus  Blut  und  Drüsen  sttchteten, 
der  wirkliche  Erreger  der  pseudoleukämischen  Erkrankung  war,  da  sie  bei  Vei- 
impfung  desselben  auf  Tiere  dieselben  Ijmphomatösen  Veränderungen  zu  erzeugen 
vermochten,  wie  sie  bei  dem  Kranken  bestanden  Jiatten.  Dasselbe  behauptet  neuer- 
dings Delbet  von  einem  BaciUus,  welcher,  aus  dem  Milzblut  eines  Pseudoleukämischen 
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gezüchtet,  bei  Hunden  Drüsenanschwellungen  hervorrief.  Grerade  diese  gleichartige 
Erscheinung  bei  Einwirkung  verschiedener  Arten  von  Bakterien  sollte  vor  der  An- 
nahme einer  spezifischen  Wirksamkeit  derselben  warnen. 

Einige  andere  hierher  gehörige  bakteriologische  Untersuchungen  brauchen  nicht 
citiert  zu  werden,  da  es  sich  allem  Anscheine  nach  garnicht  um  pseudoleukämische 
Drüsenaffektionen  handelte. 

Wichtiger  als  diese  widersprechenden  positiven  Befunde  ganz 
verschiedener  Infektionserreger,  die  uns  als  häufige  Eitererreger  wohl 
bekannt  sind,  erweisen  sich  neuere^  unter  allen  Kautelen  ausgeführte 
Untersuchungen  von  Westphal,  welche  ein  völlig  negatives  Resultat 
ergaben  und  besonders  von  F.  Fischer,  welcher  in  streng  aseptischer 
Weise  Blut  und  excidierte  DrüsenstUcke  vom  Lebenden  im  Kultur- 
verfahren  und  histologisch  auf  Bakterien  untersuchte  und  bei  12  Fällen 
niemals  einen  der  erwähnten  Eitererreger  oder  sonstigen  Mikroorganis- 
mus fand,  aufser  Tuberkelbacillen,  welche  in  zwei  Fällen  in  den  Drusen 
enthalten  waren. 

Aus  eigener  Beobachtung  verfüge  ich  über  8  FäUe,  bei  welchen  es  möglich 
war,  intra  vitam  mehrfach  gröfsere  Mengen  yon  Blut  durch  Aussaat  und  Tierversuch 
bakteriologisch  zu  untersuchen  und  ebenso  Drüsenstückchen  nach  Probeexcision  histo- 
logisch und  bakteriologisch  durch  Implantation  in  die  Bauchhöhle  von  Kaninchen  zu 
untersuchen. 

Die  Blutuntersuchungen  wurden  meist  zu  Zeiten  fieberhafter  Temperatursteige- 
rungen ausgeführt,  es  liefsen  sich  aber  weder  im  Blute  noch  in  den  Drüsen  bei  diesen 
3  Kranken  Bakterien  irgend  welcher  Art  nachweisen  und  auch  bei  der  Obduktion, 
die  bei  einem  dieser  Fälle  gemacht  wurde,  fanden  sich  weder  in  den  Drüsen  noch  in 
den  Metastasen  irgend  welche  Bakterien. 

Es  geht  somit  aus  allen  diesen  Untersuchungen  hervor,  dals  es 
ein  spezifisches  Bakterium  als  Erreger  von  pseudoleukämischer 
Drüsenhyperplasie  sicher  nicht  giebt,  dafs  wahrscheinlich  in  der  gröfs- 
ten  Mehrzahl  der  Fälle  die  Generalisation  der  Drüsen  ohne  eine  Ein- 
wirkung der  gewöhnlichen  entzündungserregenden  Bakterien  vor  sich 
geht,  so  dafs  gelegentliche  Befunde  solcher  Bakterien  am  ehesten  als 
accidentelle  Infektionen  anzusehen  sind.  Dabei  ist  natürlich  nicht 
ausgeschlossen,  dafs  der  allererste  Anstofs  zur  Entwicklung  der 
Krankheit  durch  einen  der  genannten  Mikroorganismen  gegeben  sein 
kann,  die  von  einem  lokalen  Entzündungsherde,  z.  B.  am  Halse  zu- 
nächst eine  circumscripte  Lymphadenitis  colli  hervorrufen  können, 
welche  vielleicht  erst  nach  Monaten  oder  Jahren  zum  Ausgangspunkte 
des  pseudoleukämischen  Leidens  werden  kann,  wobei  dann  allerdings 
von  einer  Wirkung  dieser  Bakterien  selbst  keine  Rede  mehr  sein  kann. 

Die  Rolle,  welche  die  Tuberkelbacillen  in  einer  gewissen  Zahl 
der  Krankheitsfälle  spielen,  wird  uns  weiterhin  speziell  beschäftigen, 
nur  so  viel  sei  schon  hier  erwähnt,  dafs  auch  diese  Bakterien  nicht 
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als  spezifische  Erreger  pseudoleukämischer  Erkrankungen  angesehen 
werden  können,  so  dals  wir  mit  Sicherheit  schliefsen  können,  dafs  die 
Pseudoleukämie  keine  Infektionskrankheit  im  gewöhnlichen 
Sinne  des  Wortes  ist. 

Dafs  es  eine  ganze  Reihe  disponierender  Schädlichkeiten  giebt 
und  dafs  hierbei  auch  Bakterien  eine  Rolle  spielen,  insofern  sie  zu 
lokaler  Infektion  mancher  Teile  des  lymphatischen  Systems  führen 
können,  geht  aus  diesem  Abschnitte  hervor,  wie  sich  aber  hieraus 
dasErankheitsbild  der  Pseudoleukämien  entwickelt,  läfst  sich 
erst  nach  der  Kenntnis  des  ganzen  klinischen  Verlaufes  mit  einiger 
Sicherheit  erschliefsen. 

Die  Symptome  der  Krankheit. 

Die  Entwicklung  des  Leidens  geht  bei  der  gröfsten  Mehrzahl  der 
Fälle  in  schleichender  Weise  vor  sich,  derartig,  dafs  zunächst  eine 
Gruppe  von  Drüsen  oder  auch  eine  einzelne  Drüse  anschwillt  und  zu- 
nächst, ohne  weitere  Krankheitserscheinungen  zu  machen,  in  diesem 
Zustande  verharrt.  Dieses  Stadium  ist  schon  von  Trousseau  als 
erste  Perlode  der  Krankheit,  als„P6riodelatente"  erkannt  worden, 
und  von  den  meisten  Autoren  auf  diesem  Gebiete  wird  angegeben^  dafs 
solitäre  Drüsenschwellungen  dem  Ausbruche  des  Leidens  voran- 
gingen. In  diesem  Stadium  bieten  weder  die  Drüsen,  noch  der  sonstige 
Organismus  besondere  krankhafte  Veränderungen  dar,  und  niemand 
kann,  wie  schon  Billroth  bemerkte,  ihnen  in  diesem  Stadium  ansehen, 
ob  sie  den  Beginn  einer  malignen  generalisierten  Lymphadenitis  bilden, 
oder  ob  sie  abschwellen,  verkäsen,  vereitern  oder  durch  fibröse  Um- 
wandlung veröden  werden. 

Alle  Angaben,  welche  in  der  bisherigen  Litteratur  über  „akute^^ 
Pseudoleukämie  veröffentlicht  worden  sind,  halten  einer  Kritik  nicht 
stand.  Die  meisten  Autoren  auf  diesem  Gebiete  beschreiben  hierunter 
nicht  solche  Fälle,  welche  akut  verlaufen  sind,  sondern  welche  akut 
begonnen  haben,  bei  denen  also  plötzlich  multiple  lymphatische  Schwel- 
lungen mit  folgender  Kachexie  auftraten.  Es  ist  indes,  wie  schon  von 
Mosler  mit  Recht  betont  wurde,  in  keinem  dieser  scheinbar  akut  auf- 
getretenen Fälle  nachgewiesen,  dafs  die  lymphatischen  Apparate  vorher 
wirklich  gesund  waren,  sondern,  wie  Schlesinger  in  einer  zusammen- 
fassenden Kritik  dieser  Fälle  bemerkt,  ist  es  sehr  wahrscheinlich,  dafs 
in  diesen  Fällen  entweder  Drüsenschwellungen  symptomlos  und  von 
dem  Kranken  unbemerkt  bestanden  haben,  oder  dafs  lymphatische  Appa- 
rate der  inneren  Organe  erkrankt  waren,  die  sich  der  Diagnose  voll- 
ständig entzogen. 
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Die  spärlichen  Pablikationen  über  akut  einsetzende  Pseudoleokä- 
mien  von  Ebstein,  Guitiermet,  Lanois  nnd  Groaz  u.  a.  halten 
einer  Kritik  nicht  stand,  sondern  gehören  nach  Weils  zum  Teil  zn 
den  septischen  Erkrankungen,  zum  Teil  in  das  Gebiet  der  hämorrhagi- 
schen Diathesen.  Aach  neuere  kasuistische  Mitteilungen  von  Rudel 
und  Menko  sind  nicht  einwandsfrei,  zumal  ein  Obduktionsergebnis 
nicht  vorliegt. 

Das  plötzliche  Einsetzen  der  allgemeinen  Drfisenschwellungen  ist 
schon  von  Trousseau  beobachtet  worden,  aber  mit  Recht  nicht  als 
erster  Beginn  der  Erkrankung,  sondern  als  seltener  stürmischer  Be- 
ginn des  zweiten  Krankheitsstadlums,  der  „Periode  progressive 
de  g6n6ralisation  et  d'^tat^  aufgefafst  worden. 

Häufiger  setzt  dieses  zweite  Stadium  der  Krankheit  allmählich 
ein,  es  tritt  ein  Wachstum  in  den  Drüsen  der  Nachbarschaft 
der  primär  geschwollenen  Drüsen  ein  und  da  diese,  wie  wir  sahen, 
besondei's  häufig  am  Halse  sitzen,  so  ist  auch  in  den  späteren  Stadien 
die  Halsgegend  durch  ganz  besonders  massenhafte  und  groüse  Drfisen- 
tumoren  ausgezeichnet,  die  als  seitliche  dicke  Wülste  in  hohem  Grade 
das  Gesicht  entstellen  können.  Die  Mehrzahl  der  Autoren  betont  das 
besonders  starke  Ergriffensein  der  Halsdrüsen,  und  Winiwarter  macht 
auf  die  starke  Schwellung  speziell  der  Kieferwinkeldrüsen,  welche 
zum  Teil  mit  den  Tonsillen  in  Verbindung  stehen,  aufinerksam. 

Weiter  sind  in  den  meisten  Fällen  axillare  und  inguinale  Drfisen- 
schwellungen vorhanden,  und  an  den  inneren  Drüsen  lassen  sich  Schwel- 
lungen der  mediastinalen,  bronchialen,  retroperitonealen  nnd 
mesenterialen  Drüsen  zum  Teil  palpatorisch  oder  perkutorisch  nach- 
weisen, zum  Teil  können  sie  erst  bei  der  Obduktion  mit  Sicherheit 
festgestellt  werden,  ebenso  wie  die  sonstigen  Schwellungen  innerer  lym- 
phatischer Organe. 

Alle  diese  Drüsenschwellungen  sind  dadurch  charakterisiert,  dals 
sie  innerhalb  der  Drüsenkapseln  begrenzt  bleiben,  die  Kapsel 
nicht  durchbrechen  und  nicht  nach  Art  maligner  Geschwülste  auf  die 
Nachbarschaft  übergreifen.  Es  lassen  sich  daher  in  den  Drüsenpacketen 
einzelne  rundliche  oder  unregelmäfsig  geformte  Knoten  leicht  palpieren, 
die  sich  alle  von  den  Nachbargeweben  scharf  absetzen.  Nach  der 
Präparierung  eines  solchen  grofsen  Drüsenpacketes  zeigt  sich  sehr  dent- 
lichf  daXs  dasselbe  aus  einem  Convolut  oft  geradezu  massenhafter  ein- 
zelner Drüsenknollen  besteht. 

Diese  Drüsentumoren  sind  meist  schmerzlos,  ihre  Konsistenz 
ist  verschieden,  in  einigen  Fällen  hart,  in  andern  weich,  doch  ist  es 
nicht  gerechtfertigt,  wie  man  zeitweilig  vei'sucht  hat,  eine  harte  Form 
der  Lymphdrüsen tumoren  einer  weichen  Form  gegenüberzustellen, 
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da  nach  Untersuchungen  von  Fischer,  Winiwarter  u.  a.,  denen  ich 
aas  eigener  Erfahrung  beistimmen  kann,  die  Konsistenz  der  Drüsen 
bei  einem  nnd  demselben  Patienten  im  Laufe  der  Krankheit  sich  ändern 
kann  und  da  Übergangsformen  vorkommen,  von  denen  man  nicht  sicher 
sagen  kann,  ob  sie  zu  der  weichen  oder  harten  Form  gehören. 

Drucksymptome  von  Seiten  der  Drüsentumoren  können  sowohl  durch 
die  äulserlich  palpablen,  wie  auch  durch  die  in  den  Körperhöhlen  vor- 
handenen Tumoren  hervorgerufen  werden.  So  können  z.  B.  am  Halse 
und  in  der  oberen  Brustapertur  durch  Druck  auf  die  Trachea  Stenosen- 
erscheinungen, durch  Dmck  auf  die  grofsen  venösen  Stämme  cyanoti- 
sche  Stauungen  am  Kopfe,  durch  Druck  auf  den  Vagus  Verlang- 
samungen oder  in  späteren  Stadien  Beschleunigungen  der  Herz- 
aktion hervorgerufen  werden.  Gleichzeitig  ist  die  Beweglichkeit  des 
Kopfes  mehr  oder  minder  stark  durch  die  Drüsenpackete  behindert, 
ebenso  wie  bei  axillaren  und  inguinalen  Tumoren  die  Beweglichkeit  der 
Arme  resp.  der  Beine  gestört  sein  kann.  Anderweitige  Druckerschei- 
nungen von  Seiten  der  inneren  Drüsen  können  in  mannigfacher  Weise 
auftreten.  Bemerkenswert  und  in  manchen  Fällen  differentialdiagnostisch 
von  Wichtigkeit  ist  eine  Beobachtung,  welche  ich  selbst  bei  hochgra- 
digen Drüsentumoren  gemacht  habe,  dafs  diese  nicht  wie  die  wuchern- 
den Neoplasmen  und  auch  nicht  wie  das  wachsende  Aneurysma  neuri- 
tische  Erscheinungen  machen,  sodafs  Schmerzempfindungen  sich  im 
Gegensatz 'zu  diesen  Tumoren  bei  unsern  Drüsentumoren  nur  selten 
finden.  Der  Grund  hierfür  liegt  jedenfalls  darin,  dafs  diese  Drüsen 
wohl  einen  Druck  auf  die  Nerven  ausüben,  aber  nicht  auf  die  Sub- 
stanz der  Nerven  selbst  übergreifen. 

Die  Milz  ist  in  jedem  Falle  mehr  oder  weniger  stark  geschwol- 
len, erreicht  jedoch  sehr  selten  so  enorme  Dimensionen  wie  bei  Leukämie. 

Neben  den  Erscheinungen  von  seiten  des  lymphatischen  Apparates 
ist  als  wichtigstes  Symptom  die  Kachexie  anzusehen.  Dieses  Symptom 
gehört  durchaus  zu  den  charakteristischen  Merkmalen  der  Krankheit, 
es  entwickelt  sich  meist  ebenso  schleichend  und  vorwärtsschleichend  wie 
die  Drüsenschwellungen  und  fällt  auch  zeitlich  mit  dem  Auftreten  der 
Generalisation  der  Drüsen  zusammen,  wie  sich  bei  genauer  Erfor- 
schung der  Anamnese  dieser  Kranken  ergiebt,  denn  man  erfährt  hier 
meist  mit  grofser  Bestimmtheit,  dafs  sich  mit  dem  Auftreten  der  ver- 
schiedenen Drüsenschwellungen  gleichzeitig  eine  Abnahme  der  Kraft 
und  Leistungsfähigkeit,  häufig  auch  des  Körpergewichtes  bemerkbar 
gemacht  hat 

In  einzelnen  Fällen  mögen  die  Drüsentumoren  der  Entwickelung 
der  Kachexie  vorangehen,  doch  ist  es  sehr  schwierig,  sichere  Anhalte- 
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punkte  für  dieses  Verhalten  zu  bekommen,  da  eine  beginnende  Ab- 
magerung und  Schwächung  von  indolenten  Personen  erfahmngsgemäfs 
kaum  beachtet  wird.  Ich  halte  es  daher  nicht  für  richtig,  nach  Trous- 
seau  eine  „Periode  cachectique^  als  drittes  Stadium  gesondert 
aufzustellen,  sondern  glaube,  dafs  beide  Hauptsymptome  der  Krankheit: 
allgemeine  Drüsenschwellung  und  Kachexie  parallele  Äulserungen 
des  eigentlichen  krankhaften  Prozesses  sind. 

Stofffrechselantersuchungen  an  derartigen  Patienten  haben 
bisher  ziemlich  widersprechende  Ergebnisse  gehabt  So  fand  z,  B. 
y.  Morazewski  keine  vermehrte  N- Ausscheidung,  sondern  sogar  eine 
Betention  von  N  sowohl  wie  von  Gl,  doch  beweisen  derartige  Beobach- 
tungen hier  ebenso  wie  z.  B.  bei  der  pemiciösen  Anämie  nur  soviel,  dafs 
diese  Kranken  bei  leichtest  verdaulicher  Kost  im  stände  sind,  eiweifs- 
haltige  Nährstoffe  zu  assimilieren;  sie  beweisen  aber  nicht  das  geringste 
gegen  die  sichere  Thatsache,  dafs  bei  dieser  Krankheit  ein  gesteigerter 
Stoffzerfall  zum  Wesen  der  Krankheit  gehört 

In  noch  höherem  Mafse  als  bei  perniciöser  Anämie  und  Leukämie 
wechseln  hier  Perioden  allgemeinen  Wohlbefindens  mit  solchen  der  Ver- 
schlechterung ab,  und  es  ist  nicht  im  mindesten  überraschend,  dafs  sich 
periodenweis  normale  Verhältnisse  des  N- Stoffwechsels  konstatieren 
lassen,  da  auch  das  Allgemeinbefinden  und  die  Zunahme  des  Körper- 
gewichtes in  solchen  Perioden  deutliche  Besserungen  zeigen.  Es  scheint, 
dafs  auch  hier  die  deletären  Stoffe  zeitweilig  latent  bleiben  können, 
wie  dies  Bosenquist  vor  kurzem  so  deutlich  für  die  Giftstoffe  des 
Bothriocephalus  latus  erwiesen  hat 

Um  einen  wirklich  klaren  Blick  über  den  Stoffwechsel  dieser 
Kranken  zu  erhalten,  wären  Versuche  von  sehr  langer  Dauer  anzustellen. 

Es  muf s  hierbei  hervorgehoben  werden,  dafs  nach  einigen  Autoren 
bei  diesen  Kranken  besonders  eine  allgemeine  Blässe  als  Zeichen 
der  Konsumption  hervortritt,  während  es  andererseits  Fälle  giebt,  bei 
denen  dieses  Zeichen  sehr  wenig,  dagegen  um  so  stärker  der  allgemeine 
Gewebsschwund  hervortritt  Wie  wir  bei  der  Besprechung  des  Blut- 
befundes sehen  werden,  spielt  bei  diesen  Kranken  thatsächlich  die 
allgemeine  Konsumption  eine  viel  gröfsere  Bolle,  als  die  Ver- 
schlechterung der  Blutmischung;  es  handelt  sich  also  bei  diesen 
Kranken  im  Gegensatze  zu  den  perniciös  Anämischen  in  erster  Linie 
um  eine  allgemeine  Kachexie  und  erst  in  zweiter  Linie  um 
Anämie. 

Im  Urin  fanden  Stein  und  Jolles  Nukleohiston,  letzterer 
aufserdem  Harnsäure  und  Xanthinbasen  so  stai-k  vermehrt,  wie  man 
es  sonst  bei  Leukämie  findet    Diese  Befunde,  welche  auf  vermehrten 
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Zerfall  von  Kernsiibstanzen  der  Zellen  hindeuten,  sind  auffällig,  da 
Jo  11  es*  ausdrücklich  angiebt,  dafs  bei  seinen  Patienten  nur  wenig  Leu- 
kocyten  im  Blute  und  keine  Zeichen  gesteigerter  Leukolyse  vorhanden 
waren.  Es  ist  somit  einstweilen  eine  Erklärung  dieser  Befunde  nicht 
möglich.  Die  sonstigen  Beobachtungen  über  Ausscheidung  von  Harn- 
säure und  Harnstoff  von  KOhn,  Stadthagen  und  Morazewski  lauten 
durchaus  widersprechend ,  so  dafs  zunächst  so  viel  zu  konstatieren  ist, 
dafs  irgendwelche  konstanten  und  charakteristischen  Befunde  im  Urin 
bei  diesen  Kranken  bisher  nicht  gefunden  sind. 

Eiweifs-Ausscheidungen  können  bei  manchen  Patienten,  wie 
ich  aus  eigener  Erfahrung  berichten  kann,  jahrelang  vollständig  fehlen 
und,  soweit  sich  dies  ans  den  sonstigen  Mitteilungen  beurteilen  läfst, 
ist  eine  mehr  als  vorübergehende  Albuminurie  in  der  Regel  als  Folge 
weit  vorgeschrittener  Kachexie  zu  betrachten.  Vorübergehend  findet 
sie  sich  besonders  in  den  febrilen  Perioden  der  Krankheit. 

Transitorische  Glykosurie  wurde  von  Goldschmidt  in  einem 
Falle  beobachtet. 

Hydroplsche  Anschwellungen  der  Haut  sind  an  den  verschie- 
densten Stellen,  z.  B.  im  Gesicht,  an  den  Augenlidern,  den  unteren 
Extremitäten  und  am  Skrotum  beobachtet  worden,  ebenso  hy dropische 
Ergüsse  in  die  Pleura-  und  die  Peritonealhöhle.  Zum  Teil  mögen  diese 
Hydropsien  durch  Druck  auf  die  Lymphgefäfse,  zum  Teil  aber 
auch,  wie  Langhans  annimmt,  durch  Induration  der  Drüsen  und 
Hemmung  des  Bücksflusses  der  Lymphe  hervorgerufen  werden. 

Da  man  derartige  Ödeme  aber  in  den  früheren  Stadien  trotz 
starker  Drüsenschwellungen  selten,  und  besonders  selten  in  grölserer 
Ausdehnung  beobachtet,  so  wird  man  nicht  fehlgehen,  wenn  man  ihr 
Auftreten  ebenfalls  zum  Teil  als  eine  Folge  der  fortschreitenden 
Kachexie  auffaTst. 

Dasselbe  gilt  für  die  Entwickelung  hämorrhagischer  Dlathesen, 
welche  sich  bei  Pseudoleukämischen  in  vorgeschrittenen  Stadien  der 
Erkrankung  zuerst  in  retinalen  Blutungen,  später  in  solchen  dei*  ver- 
schiedenen Schleimhäute,  sowie  auch  der  äufseren  Haut  dokumentieren. 
Auch  diese  Phänomene  sprechen  für  die  Wirksamkeit  deletärer  Stoffe 
in  der  Zirkulation. 

Das  Auftreten  von  Fieber  gehört  zu  den  gewöhnlichsten  Symptomen 
der  Pseudoleukämie,  und  es  dürften  sich  bei  genauer  Erhebung  der  Anamnese 
und  bei  dauernder  Beobachtung  wohl  nur  selten  Fälle  finden  die,  wie 
Wunderlich  und  Cohnheim  berichten,  gänzlich  fieberfrei  verlaufen. 
Monatelange  fieberfreie  Pausen  sind  häufige  Erscheinungen,  so  dafs  aus 
kürzeren  Beobachtungen  keine  sicheren  Schlüsse  hierüber  zu  ziehen  sind. 
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Bei  den  Fällen  eigener  Beobachtung  ist  mir  keiner  vorgekommen^  der 
völlig  fieberfrei  verlaufen  wäre. 

In  manchen  Fällen  bestehen  fieberhafte  Temperatnrsteige- 
rungen,  welche  einen  eigenartigen,  auf-  und  absteigenden,  sowie 
rekurrierenden  Typus  zeigen  kOnnen,  wie  zuerst  von  Pel  and 
Ebstein  beobachtet  wurde.  Ebstein  hat  geglaubt,  hiemach  einen 
besonderen  Typus  der  Pseudoleukämie  als  „chronisches  Rflckfallfleber^^ 
aufstellen  zu  sollen.  Indes  haben  die  neueren  Beobachtungen  ergeben, 
dafs  hierzu  keine  Berechtigung  vorliegt,  denn  von  verschiedenen  Autoren, 
wie  Hansen,  Völckers,  Puritz,  Eobler,  Hohenemser  u.  a.  sind  ganz 
analoge  Fiebertypen  im  Verlaufe  von  Sarkomen  und  Garcinomen  der 
Lymphdrüsen,  sowie  auch  der  Leber  und  anderer  innerer  Organe  be- 
obachtet worden,  so  dafs  dieser  Fiebertypus  für  keine  bestimmte  Form 
von  Drfisenerkrankung  charakteristisch  ist 

Man  dachte  ursprünglich  bei  diesen  fieberhaften  Formen  an 
bakterielle  Infektionen  durch  Tuberkel-  und  andere  Bakterien. 
Indes  habe  ich  in  neuester  Zeit  zwei  solche  fieberhafte  Fälle  beobachtet, 
bei  welchen  derartige  Infektionen  ausgeschlossen  waren.  Die  erste  Be- 
obachtung betraf  einen  Fall  von  Pseudoleukämie  mit  exquisitem  Typus 
des  rekurrierenden  Fiebers,  welcher  weder  intra  vitam  bakteriologische 
Befunde  im  Blut  ergab,  noch  bei  der  Untersucljung  der  Lymphdrüsen 
post  mortem  Tuberkel-  oder  sonstige  Bakterien  aufwies. 

Auch  ein  zweiter  Fall  von  einfachem  Lymphom  mit  verhältnis- 
mäfsig  gutartigem  Verlauf,  den  ich  zur  Zeit  noch  in  Behandlung  habe, 
zeigt  von  Zeit  zu  Zeit  starke  Fieberbewegungen,  die  nach  Verlauf  von 
einigen  Tagen  wieder  schwinden  und  mehrmals  von  einer  auCßllligen 
Verkleinerung  der  Drttsen  gefolgt  sind.  Bei  diesem  Patienten  sind 
Blut-Aussaaten  völlig  steril  geblieben,  und  auch  eine  exstirpierte  Hals- 
drfise  zeigte  sich  bei  histologischer  Untersuchung  und  nach  Implantation 
in  die  Bauchhöhle  zweier  Kaninchen  völlig  bakterienfrei.  Es  handelte 
sich  histologisch  um  eine  einfache  Drüsenhyperplasie  (Lymphoma  simpler). 

Es  geht  aus  allen  diesen  Beobachtungen  hervor,  dals  das  Auftreten 
cyklischer  Temperatursteigerungen  keinen  Grund  abgiebt  f&r  die  Auf- 
stellung einer  neuen  Spezies  von  Pseudoleukämie,  und  es  liegt  femer 
kein  Grund  vor,  diese  Fieber  auf  Bakterienwirkungen  zurückzufahren. 
Bei  einem  meiner  Patienten  fiel  das  Auftreten  der  Fieberattacken, 
wie  der  intelligente  Kranke  selbst  bemerkte,  jedesmal  mit  einer  deut- 
lich palpablen  Erweichung  der  vorher  ziemlich  derben  Drfisen- 
Tumoren  zusammen,  und  nach  Ablauf  jeder  Fieberperiode  liefs  sieb 
eine  deutliche  Verkleinerung  der  Drüsen  nachweisen,  die  anstatt  der 
ursprünglichen  kugeligen  Form  eine  abgeflachte  Scheibenform  annahmen. 
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Anch  einer  der  oben  erwähnten  Fälle  zeigte  mehrfach  nach  den  Fieber- 
perioden eine  Verkleinerong  der  Drusen. 

Es  ist  deshalb  nicht  nnwahrscheinlich,  daTs  Irgendwelche  aktiven 
Veränderungen  in  den  DrUsenzellen  zur  Bildung  und  Ausschwem- 
mung fiebererregender  Produkte  Veranlassung  geben,  zumal  die  er- 
wähnten Beobachtungen  über  Nukleohistou-  und  vermehrte  17- Aus- 
scheidung auf  zeitweise  gesteigerten  Eemzerfall  hinweisen,  dessen 
Herkunft  man  wohl  nicht  mit  Unrecht  in  den  Drüsen  suchen  dürfte. 
Auch  die  weichere  Konsistenz  der  Drüsen  und  die  manchmal  folgende 
Verkleinerung  würden  hierfür  sprechen.  Es  sei  hierbei  an  die  Be- 
obachtung von  Rosenquist  bei  der  Bothriocephalus- Anämie  erinnert, 
bei  welcher  ebenfalls  ein  gesteigerter  Eiweifszerfall  mit  dem  Eintreten 
des  Fiebers  zusammenfällt  und  von  diesem  Autor  als  Ursache  des  Fiebers 
angesehen  wird. 

Symptome  von  selten  der  Haut  kommen  aulserordentlich  häufig 
vor.  Aufser  der  Blässe  der  Haut,  welche  in  sehr  verschiedener 
Intensität  vorhanden  sein  und  manchmal  ganz  fehlen  kann,  findet  sich 
öfters  ein  fahles,  ins  Graue  spielendes  Kolorit,  welches  an  perniciöse 
Anämie  erinnert,  seltener  ist  ein  deutlicher  Icterus  vorhanden. 

Eine  dunkle  Hautpigmentier ung,  Melanose,  ist  von  verschiedenen 
Seiten  beschrieben  worden.  Nach  Schlesinger  kann  dieselbe  eine  Folge 
der  Arsentherapie  sein  (Arsenmelanose),  sie  kann  ferner  Folge  des 
Kratzens  wegen  starken  Hautjuckens  sein,  da  manche  Kranke  an 
prurigoähnlichen  Affektionen  leiden,  die  lebhaften  Jucki*eiz  ver- 
ursachen. Nach  Neufser  können  auch  Druckwirkung  resp.  lympho- 
matöse  Infiltrationen  im  Bereiche  des  Bauchsympathikus  und  der  Neben- 
nieren mitspielen,  so  dafs  hier  eine  Komplikation  von  Pseudoleukämie 
mit  Morbus  Addisonii  vorliegt. 

Pemphigus  und  Furunculosis,  Purpura  und  Miliaria  sind 
beobachtet  worden,  ferner  beschrieben  Joseph  und  Pinkus  Knötchen- 
bildungen  in  der  Haut  und  tumorartige  Bildungen,  welche  nach 
Pinkus  denjenigen  bei  chronischer  lymphoider  Leukämie  gleichen. 

Hartnäckige  Akne  beobachtete  ich  bei  zwei  Kranken,  und  in 
einem  Falle  akneähnliche  derbe  Knötchen,  welche  disseminiert  an  der 
Brust  auftraten,  weiterhin  zerfielen  und  eine  schmierige  Wundfläche  dar- 
boten, deren  Wände  immer  weiter  zerfielen,  so  dafs  schlielslich  umfang- 
reiche Substanzdefekte  bis  tief  in  die  Subkutis  entstanden. 

Von  Seiten  der  Lunge  können  Respirationsstörungen  auftreten, 
die  sich  häufig  durch  Druckwirkungen  geschwollener  mediastinaler  oder 
bronchialer  Drüsen  erklären  lassen.   Ebenso  sind  pleurale  hydropische 
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Ergüsse  in  den  vorgeschrittenen  Stadien  wohl  znm  Teil  anf  Druck- 
wirkungen auf  die  Lymphstämme  zuruckzuf&hren. 

Unregelmäfsigkeiten  der  HerzthStlgkelt  können  im  Anfange  eben- 
falls aus  Diiickwirkungen  hergeleitet  werden,  wenn  der  Vagus  am  Halse 
komprimiert  wird,  später  können  sich  bei  zunehmender  Kachexie 
Degenerationen  des  Myocard  mit  Irregularität  und  Schwäche  des 
Pulses  entwickeln. 

Die  Hagen-DarmthStlgkelt  ist  in  manchen  Fällen  gestört.  Appetit- 
losigkeit, Gefühle  von  Vollsein  im  Leibe  werden  geklagt.  Es  bestehen 
oft  Durchfälle,  abwechselnd  mit  Perioden  von  Verstopfung. 

In  drei  Fällen  eigener  Beobachtung,  von  denen  der  eine  tödlich 
verlief,  war  bei  wiederholter  Untersuchung  freieSalzsänre  im  Magen- 
inhalte in  mittlerer  Menge  vorhanden. 

Leberschwellungen  sind  häufig  nachweisbar. 

Im  übrigen  können  metastasische  Lymphome  in  allen  inneren 
Orgen:  Gehirn,  Herzmuskel,  Lunge,  Leber,  Nieren  u.  s.  w.  lokale 
Störungen  hervorrufen. 

Pas  Verhalten  des  Blutes. 

Das  Blut  als  Ganzes.  In  den  ersten  Stadien  der  pseudoleukä- 
mischen Erkrankung  ist  die  Blutmischung  häufig  nur  wenig  alteriert 
Mit  dem  Fortschreiten  des  Prozesses  tritt  eine  allmählich  zunehmende 
Anämie  ein,  welche  zu  Herabsetzung  des  spezifischen  Gewichtes  und 
der  Färbekraft  des  Blutes  fuhrt.  Während  einer  viermonatlichen  fort- 
laufenden Beobachtung  eines  derartigen  Patienten  fand  ich  Schwankun- 
gen des  spezif  Gewichtes  des  Blutes  zwischen  1040  und  1046,  und  zwar 
zeigte  sich  jedesmal  nach  dem  Überstehen  fieberhafter  Perioden  das 
Gewicht  erniedrigt. 

Die  roten  Blutkörperchen  zeigen  nach  den  übereinstimmenden 
Angaben  von  Winiwarter,  Laache,  Geigel,  Reinert,  v.  Lim- 
beck,  Westphal  (2)  u.  a.  eine  Abnahme  der  Zahl,  welche  sich  um 
so  stärker  ausspricht,  je  schwerer  die  Zeichen  der  Anämie  und  Kachexie 
bei  den  Kranken  ausgeprägt  sind.  Im  Beginne  können  die  Zahlen 
völlig  innerhalb  der  physiologischen  Breite  liegen,  und  auch  sub  finem 
vitae  sinken  sie  nicht  zu  so  extrem  niedrigen  Werten,  wie  bei  der  perni- 
ciösen  Anämie.  Westphal  z.B.  fand  bei  einem  35  Jahre  alten  Kellner 
auf  der  Höhe  der  Erkrankung  2,74  MilL  roter  Blutkörperchen  und  drei 
Tage  vor  dem  Tode  im  Zustande  von  starkem  Marasmus  1,522  MilL 
Laache  berichtet  von  ziemlich  vorgeschrittener  Pseudoleukämie  mit 
Zahlen  der  roten  Blutkörperchen  zwischen  3  und  4  Millionen. 
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Morphologisch  zeigen  sich  hier  ebenfalls  sehr  viel  geringere  Ab- 
weichungen als  bei  anderen  schweren  Anämien. 

Die  Durchschnittsgröfse  der  roten  Blatkörperchen  fand  Laache 
nicht  wesentlich  gegen  die  Norm  verändert. 

Das  Auftreten  von  Mikro-  und  Makrocyten,  ebenso  von  Poikilo- 
cyten  wird  immer  erst  in  vorgeschrittenen  Stadien  beobachtet  und 
auch  dann  nur  in  geringem  Mafse,  ebenso  gehört  das  Vorkommen  von 
kernhaltigen  roten  Blutkörperchen  zu  den  seltenen  Erscheinungen  in 
den  späteren  Stadien,  und  auch  körnig  degenerierte  Zellen  finden  sich 
nur  spärlich. 

Per  HSmoglobIngehalt  ist  in  denjenigen  Fällen,  welche  aus- 
gesprochene Verminderung  der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  zeigen, 
nach  den  Untersuchungen  von  Laache,  Reinert,  Westphal  u.  a.  etwa 
in  demselben  Mafse  herabgesetzt,  wie  die  Zahl  der  Ery throcy ten ;  es 
zeigt  sich  also  hierin,  dafs  die  vorhandenen  roten  Blutkörperchen  nicht 
wesentlich  in  ihrer  Zusammensetzung  geändert  sind. 

Alle  diese  Erscheinniigen  an  den  roten  Blutkörperchen  —  die  mäfsige  Herab- 
setzung der  Zahl  und  dementsprechend  des  Hb -Gehaltes,  die.  geringfügigen  morpho- 
logischen Veränderungen  an  denselben  —  unterscheiden  diese  pseudoleukämischen 
Anämien  in  sehr  augenfälliger  Wei»e  von  anderen  schweren,  pemiciösen  Anämien,  so 
dafs  die  von  manchen  Autoren  geäufscrte  Annahme,  dafs  die  Pseudoleukämie  der  sog. 
progressiven  pemiciösen  Anämie  zuzurechnen  sei,  schon  hierdurch  widerlegt  wird. 

Leukocyten.  Über  das  Verhalten  der  Lenkocyten  bei  dieser 
Erkrankung  ist  bereits  gesagt,  dafs  die  Diagnose  des  ganzen 
Erankheitszustandes  auf  dem  Nachweis  des  Fehlens  einer 
Leukocythämie  basiert,  und  es  genügt  in  einfachen  Fällen  schon  die 
Besichtigung  eines  frischen  Blutpräparates  unter  dem  Mikroskope  ohne 
irgend  welche  Instrumente  zur  Zählung,  um  die  aleukämische  Beschaffen- 
heit desselben  festzustellen. 

Die  Leukocyten  zeigen  ein  wechselndes  Verhalten,  sowohl  in 
Bezug  auf  ihre  Mengenverhältnisse  wie  auch  auf  die  Formen. 
Sehr  häufig  beobachtet  man  mäfsige  Vermehrung  der  Leukocyten,  und 
zwar  scheint  mir  nach  mehreren  eigenen  Beobachtungen  die  Leuko- 
cytenvermehrung  mit  Verschlechterung  des  Krankheitsbildes, 
besonders  auch  mit  interkurrenten  Fieberbewegungen  zusammenzufallen, 
während  in  Zeiten  der  Besserung,  ganz  besonders  wenn  sich  die  Drüsen 
infolge  der  Therapie  oder  spontan  verkleinern,  die  Leukocyten  an  Zahl 
abnehmen. 

In  Bezug  auf  das  Vorkommen  der  einzelnen  Leukocyten- 
arten  ist  neuerdings  von  Ehrlich -Pineas  der  Satz  aufgestellt 
worden,  dafs,  wenn  auch  keine  absolute  Leukocytenvermehrung  vor- 
liege, doch  eine    relative   Lymphocytenvermehrung   bei  diesen 
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Fällen  auftrete,  so  dafs  das  Verhältnis  von  Lymphocyten  zn  poly- 
nnkleären  statt  der  normalen  Zahl  1 : 3  umgekehrt  auf  2 — 3 : 1  steigt 
Die  genannten  Autoren  sehen  in  dieser  relativen  Lymplocyten- 
vermehrung  das  Charakteristikum  der  „wirklichen^  Psendo- 
leukämie  im  Gegensatz  zu  Sarkomatose  und  anderen  Lymphom- 
bildungen. 

In  einem  auffälligen  Gegensatze  hierzu  steht  die  ältere  Angabe 
von  Beinert,  welcher  eine  bedeutende  relative  Verminderung  der 
kleinen  Leukocytenformen  fand,  welche  er  aus  der  Unfilhigkeit 
der  erkrankten  Drüsensubstanz,  Lymphocyten  zu  produzieren,  erklärt 

Auch  Weifs  fand  bei  einfacher,  d.  h.  nicht  durch  bakterielle 
Infektion  komplizierter  Lymphomatosis,  die  sich  anatomisch  als  „reine*" 
Pseudoleukämie  erwies,  mäfsige  Leukocytose,  die  nur  auf  Vermehrang 
der  Polynukleären  beruhte. 

Dafs  diese  procentischen  Mischungsverhältnisse  sich  im  Verlaufe 
der  Krankheit  ändern  können,  zeigt  die  Beobachtung  von  Becker? 
welcher  bei  einer  Pseudoleukämischen  im  Anfange  44^/^  Polynukleäre  und 
bl^lo  Einkernige  und  späterhin  56 ^/^  Polynukleäre  und  41  Einkernige 
konstatiert«  und  darauf  aufmerksam  macht,  dafs  ein  relatives  Prftya- 
lieren  der  Lymphocyten  so  häufig  bei  Drusenschwellungen  z.  B.  bei 
Lues  secundaria,  Masern,  Typhus  etc.  zu  beobachten  ist,  dafs  man 
unmöglich  dieses  zweifelhafte  Symptom  für  die  Diagnose 
einer  Pseudoleukämie   als  ausschlaggebend  ansehen  darf 

Bei  genauer  Darchsicht  von  Blutpräparat«n,  welche  sechs  Fällen  von  Psendo* 
leukämie  entstammen,  die  ich  im  Laufe  der  letzten  Jahre  Gelegenheit  hatte,  eingehend 
hämatologisch  zu  nntersuchen,  fand  ich  nur  in  einem  Falle,  welcher  eine  Frau  in 
mittleren  Jahren  betraf,  eine  ziemlich  erhebliche  Leukocytose  mit  einem  VerhSltnis 
von  Lymphocyten  zu  polynukleären  wie  10:1,  wobei  die  kleinen  Lymphocyten 
sich  zu  den  grofsen  wie  3 : 1  verhielten.  Li  den  fünf  anderen  FäUen  bestanden  mm 
Teil  normale  Verhältnisse,  zum  Teil  relative  Lymphocytenvermindernngen, 
nnd  zwar  schwankte  bei  einem  im  Krankenhanse  zwei  Monate  hindurch  beobachteten 
Falle  die  Leukocytenzahl  in  dem  Verhältnis  von  Lymphocyten  zu  polynnklefiren 
zwischen  1:3,  1:5,  1:8.  Gerade  dieser  Fall  ist  insofern  ein  wandsfrei,  als  er  eqt 
Obduktion  kam  nnd  sich  als  einfache  Lymphomatose  erwies,  ohne  dafs  in  den  Drfisen 
Tuberkulose,  Syphilis  oder  Sarkomatose  vorhanden  gewesen  wäre. 

Bei  einem  zweiten  Falle,  welcher  nicht  znr  Obduktion  kam,  bei  dem  aber  der 
typische  Verlauf  des  unkomplizierten  Lymphoms  vorlag,  fand  ich  bei  zweimaliger 
Untersuchung  Lymphocyten  zn  Polynukleären  wie  1 : 2  resp.  1 : 3. 

Bei  einem  dritten  Falle,  welcher  unter  Arseniktherapie  zur  Heilung  gelangte, 
fanden  sich  bei  zweimaliger  Untersuchung  Lymphocyten  und  Polynukleäre  wie  1:^ 
und  1 : 4. 

In  noch  häufigeren  Beobachtungen  zeigte  sich  ein  ähnliches  Verhältnis  bei 
einem  jungen  Manne  ausgeprägt,  welcher  zur  Zeit  noch  in  meiner  Behandlung  steht 
und  bei  welchem  das  Lymphom  auf  Arsenikbehandlnng  einen  gQnstigen  Verlauf 
nimmt,  bei  welchem  Sarkom,   Tuberkulose   und   Lues  mit  Sicherhdt  aoszuschlieTsen 
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sind,  und  bei  dem  ich  drei  Monate  hindurch  systematische  Blntuntersnchungen  ge- 
macht habe.  Bei  diesem  Patienten  traten,  wie  schon  oben  erwähnt,  kurze  Fieber- 
perioden auf,  meist  gefol^  von  einer  deutlichen  Verkleinerung  der  Drttsen.  In  diesen 
fieberhaften  Zeiten  bestand  starke  polynukleäre  Lenkocytose  mit  20—30000  Lenko- 
cyten.  Die  Lymphocyten  betrugen  hier  in  mazimo  15^/o)  hielten  sich  aber  meist  um 
10  ^/o  der  Gesamtzahl  In  den  fieberfreien  Perioden  fanden  sich  normale  Gesamtzahlen 
mit  durchschnittlich  5— 8^/^  Lymphocyten. 

In  einem  Falle  von  einfachem  Lymphom,  das  sich  bei  histologischer  und  bak- 
teriologischer Untersuchung  einer  exstirplerten  Drüse  als  einfache  Hyperplasie  ohne 
Bakterien  erwies,  fanden  sich  bei  einem  fünften  Kranken,  welcher  durch  4  Monate 
fortlaufend  auf  seinen  Blutbefiind  untersucht  wurde,  Schwankungen  von  10  —  SO^U 
Lymphocyten,  darunter  vorzugsweise  g^rofse  Formen  bei  meist  leichter  Vermehning 
der  Gesamtzahl,  und  auch  der  sechste  Fall  zeigte  annähernd  normale  MischungsTer- 
hältnisse  der  Lenkocytenarten. 

Es  ist  eines  der  vielen  Bätsei  in  der  Hämatologie,  dafs  bei  den  kolossalen 
Drüsenschwellungen  der  Pseudoleukämischen,  wo  die  Maschen  der  Drüsen  vollgepfropft 
sind  mit  Lymphocyten,  in  vielen  Fällen  gar  keine  Lenkocytose  eintritt,  und  es  ist 
gar  nicht  verständlich,  weshalb  bei  den  Lymphomen  unbekannten  Ursprungs  eine 
relative  Lymphocytenvermehrung  eintreten  soll,  bei  den  Ljonphomen  mit  bekannter 
Beizwirkung  dagegen  (Tuberkulose,  Syphilis)  die  zu  einer  ganz  ähnlichen  Anhäufung 
von  Lymphocyten  in  den  Drüsen  führen,  diese  Vermehrung  im  zirkulierenden  Blute 
nicht  eintreten  soll. 

Es  bietet  nach  alle  dem  der  Leakocytenbefuud  keine 
charakteristischen  und  für  die  Diagnose  verwendbaren  Merk- 
male dar. 

Pas  Blutsemm  habe  ich  in  einer  Reihe  von  Fällen  in  Beziig 
auf  den  Gehalt  an  Trockenrückständen  untersucht  und  keine  Ver- 
änderungen gegenüber  der  Norm  gefunden. 

Per  Yerlanf  der  Krankheit. 

Schon  oben  wurde  hervorgehoben,  dafs  die  Pseudoleukämie  in 
manchen  Fällen  einen  scheinbar  akuten  Beginn  zeigt,  indem  verhält- 
nismäfaig  rasch  eine  allgemeine  Schwellung  der  Drüsen  zur  Ent- 
wickelung  kommt,  doch  dürfen  wir,  wie  erwähnt,  dieses  Ereignis  in 
der  Begel  nicht  als  den  Beginn  der  Krankheit  ansehen,  da  lokale 
Drüsenschwellungen  als  Vorläufer  wohl  in  jedem  Falle  schon  mehr 
oder  minder  lange  Zeit  bestanden  haben  düiften. 

Ein  akuter  Verlauf  dieser  Krankheit  dürfte  bisher  mit  Sicher- 
heit noch  nicht  beobachtet  sein,  denn  es  ist  sehr  wahrscheinlich,  dafs 
es  sich  bei  derartigen  Fällen  um  sekundäre  multiple  Lymphdrüsen- 
infektionen  bei  bakteriellen  Krankheiten  irgend  welcher  Art  handelt, 
die  nach  ihrem  Grundleiden  als  symptomatische  Drüsenentzündungen 
anzusehen  sind.  Zu  dem  ganzen  Wesen  unserer  Krankheit  gehört  ein 
chronischer  Verlauf,  der  sich  in  ganz  verschiedenartiger  Weise 
über  Monate  und  Jahre  erstrecken  kann,  mit  kürzeren  oder  längeren 
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Perioden  guten  Allgemeinbefindens  einhergeht,  schliefslich  aber  doch  in 
der  Mehrzahl  der  Fälle  zum  Tode  führt. 

Die  Perioden  des  Wohlbefindens  fallen  meist  mit  einer  Verklei- 
nerung und  Verhärtung  der  Drüsen  zusammen,  das  subjektive  Befinden 
und  der  Eräftezustand  heben  sich  in  dieser  Zeit,  das  Blut  nimmt  an 
Eiweifsgehalt  und  Erythrocyten  zu  und  die  Temperatur  ist  normal. 
In  einzelnen,  allerdings  nicht  sehr  häufigen  Fällen,  gehen  die  DrQsen- 
schwellungen  bis  auf  geringe  Reste  vollständig  zurück,  und  die  Kran- 
ken fühlen  sich  gesund  und  arbeitsfähig,  indes  selbst  diese  günstigen 
Erfolge  sind  manchmal  trügerisch,  denn  es  kommt  nicht  selten  vor, 
dafs  nach  längerer  Zeit  völligen  Wohlbefindens  oft  ganz  plötzlich  die 
geringfügigen  restierenden  Drüsenknoten  zu  schwellen  beginnen  und 
sich  in  kurzer  Frist  wieder  zu  der  früheren  Mächtigkeit  entwickeln. 

Derartige    überraschende   Wechsel   in    den  Erscheinungen   sind 

keine   Seltenheiten,    und  man  mufs   daher   mit  der  Erklärung    von 

Heilungen    sehr    vorsichtig   sein,   da  Recidive  noch  nach  längerer 
Zeit  auftreten  können. 

Pie  anatomlsehen  Befunde. 

Die  anatomische  Ginndlage  der  Pseudoleukämie  besteht  in  einer 
weit  verbreiteten  Erkrankung  des  lymphatischen  Apparates  einschliels- 
lich  der  Milz,  in  vielen  Fällen  kompliziert  durch  metastatische  Wu- 
cherungen lymphatischen  Gewebes.  Gegenüber  der  Leukämie  ist  diese 
Krankheit,  abgesehen  von  dem  Blutbefunde,  dadurch  unterschieden, 
dals  bei  ihr  das  Knochenmark  primär  nicht  beteiligt  ist,  sondern  nur 
in  seltenen  Fällen  sekundär  ergriffen  wird,  ein  Ereignis,  das  gleich- 
bedeutend mit  dem  Übergange  in  Leukämie  sein  dürfte. 

Primäre  Wucherungen  des  Knochenmarkes,  welche  nicht 
zu  Leukämie,  sondern  zu  schweren  Anämien  führen  können,  sowie 
Tumoren  und  Atrophien  des  Markes,  die  zu  allgemeiner  Kachexie 
führen,  können  unmöglich  hierher  gerechnet  werden,  wie  am  Schlüsse 
dieses  Kapitels  näher  ausgeführt  werden  wird. 

Pte  makroskopischen  anatomischen  VerSnderiingen  der  Drft- 
sen  decken  sich  mit  den  Beobachtungen  am  Lebenden,  denn  auch  bei 
der  Obduktion  zeigen  sich  als  charakteristische  Merkmale  mehr  oder 
minder  mächtige  Drüsenpackete,  die  aus  Konvoluten  einzelner  Knoten 
von  Erbs-  bis  Faustgröfse  bestehen,  welche  nicht  durchwuchert,  son- 
dern in  ihren  Kapseln  eingeschlossen  und  leicht  voneinander  zu  tren* 
neu  sind.  Auch  bestehen  keine  Wucherungen  in  der  Kontinuität  auf 
die  Haut  und  Nachbarorgane. 
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Die  Drusen  sind  teils  von  harter,  teils  von  weicher  Beschaffen- 
heit, zeigen  auf  dem  Durchschnitte  ein  grauweifses  Aussehen  und 
neigen  nicht  zur  Verkäsung  und  Vereiterung.  Selten  werden  cirkum- 
Skripte  Nekrosen  im  Gewebe  beobachtet,  ebenso  kann  Amyloident- 
artung  auftreten. 

In  manchen  Fällen  finden  sich  in  den  verschiedensten  inneren 
Organen,  wie  Herz,  Leber,  Pankreas,  Nieren,  Lunge  etc.,  grölsere 
Tumoren,  Knötchen  oder  flächenhafte  Neubildungen  von  lympha- 
tischem Gewebe,  femer  können  foUikuläre  Schwellungen  im  Rachen, 
Magen  und  Darnikanal  bestehen. 

In  den  meisten  Fällen  ist  auch  die  Milz  vergrölseii;,  zeigt  eine 
mittlere  Konsistenz  und  neben  einer  allgemeinen  follikulären  Hyper- 
plasie häufig  auch  unregelmäfsige  eingelagerte  grauweilse  lympha- 
tische Herde. 


Diese  multiplen  drüsigen  Hyperplasien  mit  malignem  Krankheits- 
verlaufe sind  von  Virchow  wegen  ihrer  Neigung  zur  Metastasen- 
bildung als  „Lymphosarkome^  bezeichnet  worden,  doch  wird  heute 
von  den  meisten  Autoren  der  Begriff  der  „Lymphosarcomatosis^ 
nicht  für  die  generalisierten  Lymphome  der  geschilderten  Art  ge- 
braucht, sondern  für  die  mehr  regionär  wuchernden  Drüsen- 
sarkome, welche  meist  von  den  follikulären  Apparaten  der  Rachen- 
organe oder  den  mediastinalen  Drüsen  ausgehen  und  nach  Art  echter 
Sarkome  sich  nicht  auf  das  Organ  beschränken,  also  nicht  intra- 
kapsulär  bleiben,  sondern  auf  die  Umgebung  überwuchern  und 
vorzugsweise  die  benachbarten  Drüsen  angreifen,  während  die  ent- 
fernteren häufig  ganz  frei  bleiben  können.  Dieses  meist  sehr  maligne 
Sarkom  der  Drüsen  ruft  wie  alle  malignen  Tumoren  ebenfalls  Kachexie 
hervor,  kann  aber  nach  der  Natur  der  pseudoleukämischen  Erkrankun- 
gen nicht  zu  den  anatomischen  Grundlagen  derselben  gerechnet  werden. 


Nach  den  neueren  Untersuchungen  müssen  wir  drei  histologisch 
und  Stiologlseh  verschiedene  Prflsenerkranknngen  als  anatomische 
Substrate  der  Pseudoleukämie  annehmen, 

1.  die  einfache  PrUsenhyperplasle,  das  Lymphoma  simplex; 

2.  die  tuberkulöse  PrUsenhyperplasle,  das  Lymphoma  tüber- 
culosum; 

3.  die  PrUsenhyperplasie  bei  tertiärer  Syphilis,  das  Lym- 
phoma gummosum. 

Wie  wir  sehen  werden,  ist  das  klinische  Bild  der  Pseudoleukämie 
vollkommen  das  gleiche,  mag  die  Drüsenhyperplasie  auf  Lymphomatosis 
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der  ersten,  zweiten  oder  dritten  Gruppe  beruhen.  Es  liegt  daher 
durchaus  kein  Grund  vor,  die  Lymphome  der  ersten  Gruppe  als  „echte*' 
von  denen  der  beiden  anderen  Gruppen  abzusondern,  vielmehr  ist  gerade 
durch  diese  Versuche  der  anatomisch-ätiologischen  Differenzierung  eine 
Kompliziertheit  geschaffen  worden,  die  um  so  weniger  gerechtfertigt  ist, 
als  es  selbst  bei  direkter  Untersuchung  der  in  vivo  exstir- 
pierten  Drüsen  oft  ganz  unmöglich  ist,  zu  entscheiden,  ob 
z.  B.  eine  einfache  Drüsenhyperplasie  oder  eine  syphilitische 
vorhanden  ist,  und  da  ferner  auch  die  tuberkulöse  Grandlage  oft  nar 
sehr  schwierig  zu  erkennen  ist. 

Solange  wir  also  nicht  feinere  und  sicherere  Merkmale  haben,  am 
am  Krankenbette  und  auch  am  Drüsenpräparate  selbst  die  histologisch- 
ätiologische  Frage  der  Drüsenschwellungen  lösen  zu  können,  ist  es 
nicht  berechtigt,  nach  diesen  Kriterien  von  „echter^  und  „unechter^ 
Pseudoleukämie  zu  sprechen,  vielmehr  wird  die  Diagnose  „Pseado- 
leukämie''  nach  den  klinischen  Befunden  gestellt  werden  mössen, 
und  man  kann,  falls  es  gelingt,  die  Natur  der  Drüsenschwellung  zu  er- 
kennen, von  „PseudoleukBmie  mit  einfach  lymphomatOsem  oder 
tuberkulösem  oder  gummSsem  Vrspnmg'^  sprechen,  wie  wir  von 
perniciöser  Anämie  intestinalen  oder  posthämorrhagischen  oder  toxischen 
Ursprungs  sprechen. 

1.  Das  einfache  Lymphom  zeigt  nach  Vir  cho  weine  harte  Form, 
bei  welcher  vornehmlich  das  retikuläre  Gewebe  hyperplastisch  geworden 
ist,  und  weichere  Formen,  bei  welchen  die  zelligen  Elemente  vorwiegend 
an  der  Hyperplasie  beteiligt  sind.  Es  handelt  sich  in  jedem  Falle  vor- 
wiegend um  eine  Vermehrung  der  normalen  Lymphzellen,  um  einfache 
hyperplastische  Zustände  und  Übergänge  von  der  harten  in  die  weiche 
Form,  d.  h.  zwischen  zelliger  und  bindegewebiger  Wucherung,  sind  häofig 
zu  beobachten. 

Diese  Hyperplasie  beschränkt  sich  nicht  auf  die  Lymphdrüsen, 
sondern  der  gesamte  lymphatische  Apparat  kann  in  Mitleiden- 
schaft gezogen  sein,  und  es  finden  sich  demgemäfs  häufig  Hypertrophien 
der  Follikel  der  Milz,  des  Darmtraktus,  der  Tonsillen. 

Hierzu  kommen  die  Metastasenbildungen,  welche  sich  besonders 
in  der  Milz  zu  den  follikulären  Hyperplasien  hinzugesellen  und  in  fast 
allen  Organen  als  verschieden  grofse  Tumoren  auftreten  können,  welche 
im  allgemeinen  dieselbe  Struktur  aufweisen  wie  die  hyperplastischen 
Lymphdrüsen. 

Eosinophile  Zellen  sind  von  Goldmann  u.  a.  in  den  lympho- 
matösen  Tumoren  gefunden  worden,  sie  kommen  aber  keineswegs  nur 
bei  der  einfachen  Drüsenhyperplasie  vor,  sondern,  wie  F.  Fischer  nach- 
gewiesen hat,  auch  bei  dem  tuberkulösen  Lymphom. 
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2.  Pas  tuberkulöse  Lymphom.  Die  Tuberkulose  der  Lymph- 
drüsen ist  eine  häufige  Erscheinung,  speziell  sind  die  ausgedehnten 
Knoten  am  Halse  skrophulöser  und  tuberkulöser  jüngerer  Individuen 
sehr  häufige  Vorkommnisse.  Diese  Drüsenschwellungen  zeigen  in  ex- 
quisiter Weise  die  Tendenz,  sich  von  Drüse  zu  Drüse  fortzupflanzen. 
Die  Drüsen  selbst  erleiden  eine  käsige  Erweichung,  sie  verschmelzen  mit 
der  Haut,  gelangen  zur  Perforation  und  machen  die  bekannten  fistulösen 
Drüseneiterungen. 

Von  diesen  gewöhnlichen  Formen  der  Lymphdrüsentuberkulose  ist 
hier  nicht  die  Rede.  Vielmehr  ist  man  schon  seit  längerer  Zeit  darauf 
aufmerksam  geworden,  dafs  es  generalisierte,  durchaus  unter  dem 
Bilde  des  malignen  Lymphoms  verlaufende  Formen  von  Prftsen- 
tuberkulöse  giebt,  welche  sich  dadurch  auszeichnen,  dafs  sie  nicht 
zur  Verkäsung  neigen,  häufig  lange  Zeit  als  anscheinend  reine 
Lymphdrüsenhyperplasien  bestehen  können  und  in  inneren  Organen 
ganz  ähnliche  Metastasen  von  lymphatischem  Zellgewebe  machen  können, 
wie  das  bei  einfachen  Lymphomen  beobachtet  wird.  Schon  von  Wunder- 
lich wurde  auf  die  Verwandtschaft  tuberkulöser  Lymphome  mit  ein- 
fachen Lymphomen  hingewiesen,  auch  die  Befunde  von  Biesenzellen, 
welche  Langhans  in  pseudoleukämischen  Drüsen  nachwies,  sprachen 
fOr  die  Verwandtschaft  mit  Tuberkulose,  und  Delafield  berichtete 
über  eine  generalisierte  akute  Lymphdrüsentuberkulose,  welche  das  Bild 
des  malignen  Lymphoms  hervorgerufen  hatte. 

Diese  zunächst  noch  ungeklärten  Beobachtungen  erhielten  ein 
ganz  besonderes  Interesse,  als  es  Askanazy  (1888)  gelang,  in  einem 
ähnlich  verlaufenen  Falle  febriler  Pseudoleukämie  besonders  in  den 
kleinen  Lymphdrüsen  Tuberkelbacillen  mit  Sicherheit  nachzuweisen. 
Über  einen  ganz  ähnlichen  Fall  berichtete  sodann  Waetzold,  welcher 
es  indes  unentschieden  liels,  ob  die  in  seinem  Falle  vorhandene  Miliar- 
tuberkulose als  Komplikation  zu  einer  bestehenden  Pseudoleukämie  hin- 
zutrat. Auch  Weishaupt  fand  Tuberkelbazillen  in  den  geschwollenen 
Lymphdrüsen  und  machte  darauf  aufmerksam,  dals  eine  allgemeine 
Lymphdrüsentuberkulose  unter  dem  Bilde  einer  Pseudoleukämie  ver- 
laufen könne,  und  zu  derselben  Ansicht  gelangten  Brentano  und  Tangl, 
welche  die  Virulenz  der  Tuberkelbazillen  auch  durch  Verimpfung  auf 
Tiere  nachwiesen. 

Weiterhin  wurden  von  Fischer  und  Sabraz^s  derartige  Fälle 
beobachtet^  welche  mikroskopisch  keine  Tuberkelbazillen  in  den  Drüsen 
zeigten,  dagegen  bei  Übertragung  auf  Tiere  Tuberkulose  erzeugten. 
Von  Troje,  Cordua,  Jakusiel,  Dietrich,  Finzi,  Ferrari  und 
Caroinotti  u.  a.  sind  Beobachtungen  über  diese  merkwürdigen  Formen 
von  Drfisentuberkulose  mit  dem  kUnischen  Bilde  der  Pseudoleukämie 
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gemacht  worden,  einen  klaren  Einblick  aber  fiber  die  H&afigkeit 
dieses  Befiindes  hat  erst  eine  umfassende  Bearbeitung  dieser  Frage 
durch  C.  Sternberg  gebracht,  welcher  bei  dem  verhältnismälsig  grofsen 
Materiale  von  18  FSllen  klinischer  PseudoleakSmle  15  mal  Tabe^ 
kolose  konstatierte. 

Ans  diesen  neueren  Untersuchungen  geht  hervor,  1.  dals  es 
eine  tuberkulöse  generalisierte  Lymphdrttsenschwellung  mit 
Neigung  zu  lymphatischen  Metastasen  giebt,  welche  das 
typische  klinische  Bild  der  Pseudoleukftmie  zeigt,  und  2.  dals 
diese  spezifische  Drüsenerkrankung  wahrscheinlich  einem  sehr  erheb- 
lichen Bruchteil  aller  Fälle  von  Pseudoleukämie  zu  Grande 
liegt 

Es  wirft  sich  nun  naturgemäXs  die  Frage  auf,  ob  diese  Tuberkulose 
der  Drüsen  als  eine  wirklich  spezifische  tuberkulöse  Drüsen- 
krankheit  anzusehen  ist,  welche  sich  auf  Qrund  unbekannter  Einflösse 
durch  den  Mangel  an  Verkäsung  und  die  Neigung  zu  Metastasierung 
auszeichnet,  oder  ob  die  Tuberkulose  der  Drüsen  nur  als  Sekund&r- 
infektion  eines  einfachen  Lymphoms  anzusehen  ist 

Über  diese  Frage  haben  sich  die  Autoren  in  verschiedener  Weise 
geäufsert,  indem  z.  B.  Baumgarten  und  Fischer  eine  komplizierende 
Infektion  annehmen,  während  Dietrich,  Sternberg  n.  a.  eine  echte 
generalisierte  Lymphdrüsentuberkulose  als  Grundlage  pseudoleukämischer 
Erkrankungen  annehmen. 

Die  Entscheidung  über  diese  Frage  mufs  einesteils  die  histolo- 
gische, andererseits  die  bakteriologische  Untersuchung  liefern,  und  es 
ist  dabei  an  die  ersten  Mitteilungen  von  Virchow  zu  erinnern,  welcher 
den  mikroskopischen  Bau  der  Lymphome  dahin  charakterisierte,  dafs 
er  eine  Stellung  zwischen  den  Tuberkeln  und  dem  Sarkom 
einnehme.  Nach  den  neuesten  Untersuchungen  von  Sternberg  handelt 
es  sich  hier  nicht  um  eine  reine  Hyperplasie  des  Gewebes,  sondern  es 
finden  sich  in  diesen  Drüsen  eigenartige  Zellen  in  grolser  Masse,  welche 
ein-  oder  mehrkernig  mit  reichlichem  Protoplasma  und  grolsen  runden 
polymorphen,  intensiv  gefärbten  Kernen  an  Geschwulstzellen  erinnern, 
und  es  finden  sich  Übergänge  der  Endothelzellen  der  Kapillaren  in 
diese  grofsen  Formen.  Eine  Tendenz  zur  Verkäsung  besteht,  wie  ge- 
sagt, nicht,  doch  finden  sich  nach  Sternberg  nicht  selten  anänusch- 
nekrotische  Herde,  zumal  in  den  metastatischen  Herden  der  verschiedenen 
Organe,  in  deren  Gewebe  sich  manchmal  typische  Biesenzellen  finden. 
Tnberkelbazillen  lassen  sich  nicht  immer  in  diesen  Drüsen  nachweisen, 
dagegen  sind  bei  einigen  Autoren  trotzdem  Impfversuche  auf  Tiere 
positiv  ausgefallen. 
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Man  wird  nach  diesen  Angaben  in  Zukunft  unterscheiden  müssen 
zwischen  solchen  Lymphomen,  welche  das  histologische  Bild  der  ein- 
fachen Drüsenhyperplasie  mit  vereinzelten  eingesprengten 
Tuberkeln  oder  Riesenzellen  mit  Tuberkelbazillen  zeigen  und  solchen, 
welche  die  histologisch  veränderten  Strukturverhältnisse  nach 
Sternberg  zeigen,  denn  es  ist  wohl  möglich,  dafs  die  erste  Gruppe 
als  einfache  Sekundärinfektion  eines  bestehenden  Lymphoma  simplex 
durch  Tuberkelkeime,  die  zweite  Gruppe  als  spezifische  tuberkulöse 
Drfisenaffektion  anzusehen  ist. 

Zur  definitiven  Beurteilung  dieser  schwierigen  Fragen  reicht  das 
bisherige  Beobachtungsmaterial  noch  nicht  aus;  so  viel  steht  jedenfalls 
fest,  dafs  ein  nicht  kleiner  Teil  aller  Fälle  von  Pseudoleukämie  auf 
einer  Drüsenschwellung  mit  tuberkulöser  Infektion  der  Drüsen  beruht, 
und  dals  diese  Form  weder  durch  einen  besonderen  Erankheitsverlauf, 
noch  durch  besondere  Symptome  charakterisiert  ist,  da  der  Blutbefund, 
wie  auch  das  Auftreten  von  Fieber,  ja  sogar  die  erheblichen  Besserungen 
des  Erankheitszustandes  nach  Arsengebrauch  sich  hier  in  ganz  gleicher 
Weise  verhalten,  wie  beim  Lymphoma  simplex. 

3*  Pas  gummOse  Lymphom.  Es  ist  bekannt,  dafs,  so  häufig  auch 
Drnsenschwellungen  im  sekundären  Stadium  der  Syphilis  beobachtet 
werden, doch  die  eigentlichen  gummösen Bildungeninden  Lymph- 
drüsen verhältnismäfsig  sehr  selten  sind.  Diese  Thatsache  ist 
von  den  besten  Kennern  der  Syphilis,  von  Bicord,  Neumann,  Vir- 
chow,  Fournier  u.  a.  anerkannt  worden,  und  die  interessante  Littera- 
tur  über  diesen  Gegenstand  ist  zum  Teil  von  Lustgarten,  neuerdings 
in  sehr  übersichtlicher  Weise  von  Löwenbach  zusammengestellt  wor- 
den. Hieraus  geht  hervor,  dafs  die  an  und  für  sich  seltene  tertiäre, 
d.  h.  gummöse  Drüsensyphilis  durchaus  das  klinische  Bild  des  malig- 
nen Lymphoms  zeigen  kann,  und  es  finden  sich  Äufserungen  der  erfah- 
rensten Chirurgen,  wie  Langenbeck  und  Esmarch,  welche  dahin 
gehen,  dafs  durch  die  genaueste  klinische  Untersuchung  diese  gummö- 
sen Lymphome  mit  Sicherheit  oft  nicht  von  den  einfachen  Lymphomen 
zu  trennen  sind,  ja  dafs  sogar  nach  Exstirpation  der  Drüsen  das  histo- 
logische Bild  keineswegs  immer  mit  Sicherheit  Aufschlufs  über  die 
Natur  der  Lymphdrüsenschwellung  giebt.  Thatsächlich  haben  die  er- 
fahrensten Chirurgen  gelegentlich  Exstirpationen  an  Drüsen  vorgenom- 
men, welche  als  maligne  Lymphome  imponierten,  sich  jedoch  de  facto 
als  gummöse  Lymphome  erwiesen,  und  andererseits  geht  aus  Publika- 
tionen vonRamage,  Lannois  und  Lemoine,  v.  Zeifsl,  Guttmann, 
Montgomery  und  Löwenbach  hervor,  dafs  in  zahlreichen  Fällen 
von  multipler  Lymphdrüsenschwellung   mit   dem  Charakter 
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des  malignen  Lymphoms  nur  der  Erfolg  der  antisyphilitischen 
Kur  die  gummöse  Grundlage  des  Leidens  sicher  stellt 

Der  Verlauf  des  gummösen  Lymphoms,  wenn  es  sich  selbst  fiber- 
lassen bleibt,  kann  verschieden  sein.  Denn  es  scheint  in  einigen  Fallen 
eine  spontane  Rückbildung  einzutreten,  in  anderen  F&Uen  dagegen 
kommen  die  Drüsen  zur  Einschmelzung,  so  dafs  ein  Gefühl  der  Fluk* 
tnation  entsteht,  die  Haut  verf&rbt  sich  darüber  dunkelrot,  wird  immer 
dünner  und  schlieMich  kommt  es  zur  Perforation  und  Bildung  eines 
syphilitischen  Geschwürs.  In  diesem  Stadium  ist  die  Diagnose 
des  gummösen  Lymphoms  verhältnismälsig  am  leichtesten.  Im  übrigen 
zeichnen  sich  diese  Lymphome  durch  ihre  verhältnismälsige  Gutartig- 
keit aus,  da  sie  auf  eine  antisyphilitische  Eur,  besonders  auf  Jod* 
gebrauch,  nach  Angabe  der  Autoren  mit  auffälliger  Schnelligkeit  ver- 
schwinden. 

Freilich  darf  man  meines  Erachtens  nicht  so  weit  gehen,  alle 
Drüsenschwellungen,  welche  auf  Jodgebrauch  zurückgehen, 
ohne  weiteres  als  syphilitischen  Ursprunges  zu  bezeichnen, 
denn  man  sieht  in  der  klinischen  Beobachtung  thats&chlich  häufig  den- 
selben Effekt  auch  bei  sicher  nicht  syphilitischen  Lymphdrüsenschwel- 
lungen. Indes  ist  doch  in  der  Litteratur  eine  solche  Fülle  von  siche- 
ren Beobachtungen  niedergelegt,  dals  an  der  Thatsache  des  Vorkom- 
mens gummöser  Lymphome  mit  dem  klinischen  Bilde  der  Pseudolea- 
kämie  nicht  gezweifelt  werden  kann.  Über  den  Blutbefund  bei  diesen 
Formen  ist  sehr  wenig  bekannt  In  der  Arbeit  von  Löwenbach 
findet  sich  kurz  erwähnt,  daüs  eine  Leukocytenvermehrung  nicht  be- 
standen habe. 

Auch  über  den  histologischen  Befund  in  den  gummösen  Drüsen 
ist  wenig  bekannt,  und  nur  so  viel  ist  von  jeher  beobachtet  worden, 
dafs  auch  bei  diesen  Drüsenschwellungen  die  zelligen  Elemente  eine 
auffällige  Persistenz  und  sehr  geringe  Neigung  zu  regressiver  Meta- 
morphose haben.  Andererseits  sahen  wir  schon,  dafs  Erweichungen 
mit  nachfolgendem  Durchbruch  bei  langem  Bestehen  vorkommen  können. 

Löwenbach  beschreibt  die  histologischen  Veränderungen  in  exstir- 
pierten,  sicher  gummösen  Drüsen  derartig,  dafs  die  Tumoren  aus  einem 
eigenartigen  Gewebe  bestehen,  in  welchem  die  normale  Lymph- 
drüsensubstanz durch  ein  maschiges  Netz  von  Bindegewebsfibril- 
len  verdrängt  ist^  so  dafs  man  nur  noch  Resten  von  wirklicher  Drüsen- 
Substanz  begegnet.  In  diesem  Bindegewebsnetz  finden  sich  zum  Teil 
Lymphocyten,  besonders  in  der  Peripherie,  im  Centrum  dagegen,  die 
Hauptmasse  des  Tumors  ausmachend,  eine  Art  von  Zellen,  welche 
Endothelien  oder  Epithelien  sehr  nahe  stehen,  eine  erhebliche 
Grölse  besitzen,  so  dafs  sie  zum  Teil  an  Riesenzellen  erinnern,  mit 
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einem  reichlichen,  fein  granulierten  Protoplasma  versehen  sind  and  einen 
oder  mehrere  sehr  groüse,  intensiv  färbbare  Kerne  aufweisen,  welche 
nicht  selten  Earyokinesen  zeigen.  Diese  Zellen  unterscheiden  sich  nach 
Löwenbach  in  ihrem  ganzen  Verhalten  deutlich  von  den  durch  Stern- 
berg  bei  Tuberkulose  gefundenen,  und  es  bleibt  abzuwarten,  ob  dieser 
eigentümliche  Befund  beim  gummösen  Lymphom  sich  auch  in  anderen 
Fällen  wird  erheben  lassen.  Wie  schon  bemerkt,  ist  die  Litteratur 
über  hämatologische  und  histologische  geuaue  Untersuchungen  beim 
gummösen  Lymphom  einstweilen  noch  spärlich. 

Wie  schwierig  die  anatomische  Diagnose  dieser  gummösen  Lym- 
phome ist,  geht  daraus  hervor,  dafs  z.  B.  Ziegler  „die  Entschei- 
dung mehr  im  klinischen  Verhalten,  als  in  der  histologischen 
Untersuchung"  findet. 

Übergangsformen.  Die  Schwierigkeiten  bei  der  Diagnose  dieser 
verschiedenen  geschilderten  Lymphome  werden  dadurch  gesteigert,  dals 
es  unzweifelhaft  Übergänge  der  eiuen  Form  in  die  andere  giebt  Prak- 
tisch am  wichtigsten  sind  die  Beobachtungen  von  Eundrat,  Schle- 
singer u.  a.,  welche  einen  Übergang  von  einfachen  Lymphomen  in 
Lymphosarkome  konstatierten.  Femer  wurde  schon  erwähnt,  dafs  auch 
Tuberkulose  zu  einfachen  Lymphomen  hinzutreten  kann,  so  dafs  es  bei 
der  Obduktion  sehr  schwierig  sein  kann,  zu  entscheiden,  ob  im  ge- 
gebenen Falle  ursprünglich  ein  einfaches  Lymphom  bestanden  habe, 
zu  dem  sich  Tuberkulose  hinzugesellt  habe,  oder  ob  die  Krankheit  von 
vornherein  als  tuberkulöses  Lymphom  begonnen  habe. 

Sonstige  anatomische  YerSnderungen  bestehen  in  sekundären 
parenchymatösen  Degenerationen  des  Herzmuskels,  der  Nieren- 
epithelien  und  Leberzellen. 

Hämorrhagien  finden  sich  besonders  an  den  serösen  Häuten 
der  grofsen  Körperhöhlen,  ebenso  wie  hydropische  Flüssigkeits- 
ansammlungen in  diesen  Höhlen  und  in  der  Subkutis  gewöhnliche 
Erscheinungen  sind. 


Das  Wesen  der  pseudoleukämischen  Krankheiten. 

Ein  kurzer  Rückblick  auf  die  vorhergehenden  Ausfuhrungen  ergiebt, 
dafs  die  mit  progredienter  Kachexie  verlaufenden  Lymphdrüsenschwel- 
lungen, welche  man  wegen  ihrer  Ähnlichkeit  mit  Leukämie  als  Pseudo- 
leukämie  bezeichnet,  ein  völlig  einheitliches  klinisches  Krank- 
heitsbild darstellen,  trotzdem  die  Natur  der  Drüsenerkrankung  in  den 
einzelnen  Fällen  verschieden  ist.   - 
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Wie  anfangs  erwähnt,  hat  man  versncht,  die  reinen  Hyperplasien 
der  ersten  Gruppe  den  tuberkulösen  und  gummösen  Lymphomen  als 
„wirkliche''  oder  „echte''  Pseudoleuk&mien  gegenüberzustellen  und 
zwar  auf  Grund  folgender  Kriterien: 

1.  auf  Grund  der  anatomischen  Veränderungen  der  Drüsen; 

2.  auf  Grund  des  Blutbefundes  und 

3.  wegen  der  nahen    Beziehungen  der  ersten  Gruppe  zur 
Leukämie. 

Daus  diese  Unterscheidungen  aufserordentlich  verwirrend  gewirkt 
haben,  ist  bereits  im  Anfange  dieses  Kapitels  hervorgehoben  worden« 
denn  wenn  man  eine  „wirkliche"  oder  „echte"  Pseudoleukämie  (auf 
deutsch:  falsche  Leukämie)  von  einer  „falschen"  oder  „unechten'' 
scheiden  soll,  so  kommt  man  zu  sprachlichen  und  begriff  liehen  Unmög- 
lichkeiten, welche  schliefslich  jede  Logik  und  damit  auch  jede  Ver- 
ständigung über  den  Krankheitsbegriff  selbst  ausschlielsen. 

Thatsächlich  haben  wir  gesehen,  dafs  die  anatomischen  Unter* 
Scheidungen  der  verschiedenen  Drüsen-Erkrankungen  so  unsicher  sind, 
dafs  auch  heute  noch  der  Ausspruch  von  Virchow  über  „die  gering- 
fügige Rolle  der  mikroskopischen  Untersuchung"  gilt:  „kann 
sie  ja  nicht  einmal  zeigen,  ob  man  syphilitische,  leukämische 
pseudoleukämische  oder  andere  Drüsenschwellung  vor  sich 
hat,  da  eben  alle  diese  auf  Hyperplasie  der  Lymphzellen 
beruhen."  Wir  können  also  der  klinischen  Diagnose  selbst  an  exstir- 
pierten  Drüsen  keineswegs  immer  eine  sichere  anatomische  Grandlage 
geben. 

Der  zweite  Punkt,  dals  der  Blutbefund  die  Fälle  der  reinen 
Hyperplasie  von  den  anderen  Formen  unterscheiden  lasse,  ist  bereits 
oben  als  nicht  haltbar  erwiesen  worden. 

Drittens  ist  das  einfache  Lymphom  in  besonders  nahe  Bezie- 
hungen zur  Leukämie  gebracht  worden,  weil  in  einzelnen  Fällen  ein 
Übergang  in  Leukämie  beobachtet  wurde,  und  man  hat  diese  Form 
als  „aleukämisches  Vorstadium  der  Leukämie"  bezeichnet,  ja 
man  ist  so  weit  gegangen,  zu  behaupten,  dalsjede  sogenannte  echte 
Pseudoleukämie  nichts  weiter  sei,  als  ein  aleukämisches  Vor- 
stadium, und  dals  das  leukämische  Endstadium  nur  aus  dem  Grunde  in 
vielen  Fällen  nicht  zur  Beobachtung  käme,  weil  der  tödliche  Aus- 
gang schon  vorher  eintrete. 

Gegenüber  dieser  Auffassung  ist  zunächst  geltend  zu  machen,  da& 
die  Beobachtungen  von  dem  Übergang  einer  Pseudoleukämie  in  Leuk- 
ämie einer  eingehenden  Kritik  zum  Teil  nicht  Stand  halten,  weil  der 
hämatologische  Befund  in  vielen  Fällen  keineswegs  einwandfirei  erhobra 
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worden  ist  nnd  daher  berechtigte  Zweifel  bestehen,  ob  es  sich  wirklich 
um  ein  leukämisches  Blutbild  gehandelt  hat.  Jedenfalls  dürfte  der 
Übergang  einer  Pseudoleukämie  in  echte  Leukämie  ein  sehr  seltenes 
Ereignis  sein.  Aber  abgesehen  hiervon  berechtigt  nichts  dazu,  wegen 
eines  gelegentlichen  Überganges  unserer  Erkrankung  in  Leukämie  von 
einem  aleukämischen  Vorstadium  zu  sprechen,  denn  wir  wissen,  dafs 
z.  B.  auch  chronische  Malariakachexie,  ja  sogar  perniciöse  Anämie  ge- 
legentlich in  Leukämie  übergehen  können,  und  es  wird  trotzdem  nie- 
mandem einfallen,  hierbei  von  aleukämischen  Krankheiten  zu  sprechen. 

Die  älteren  Mitteilungen  über  derartige  Übergänge  von  Pseudo- 
leukämie in  Leukämie  sind  nicht  ein  wandsfrei,  dagegen  sprechen  die 
Beobachtungen  von  Fleischer  und  Penzold,  Eühnau  und  Weifs, 
sowie  von  Brandenburg  dafür,  dals  thatsächlich  derartige  Übergänge 
vorkommen,  bei  denen  das  leukämisch  gewordene  Blut  vorzugsweise  den 
mononukleären  Zelltypus  aufweist. 

Bei  der  aulserordentlichen  Seltenheit  dieses  Überganges  in  Leuk- 
ämie ist  es  nicht  angängig,  den  reinen  Lymphomen  hiernach  eine  be- 
sondere Stellung  zu  vindizieren,  zumal  es  keineswegs  ausgeschlossen  ist, 
dafs  auch  die  tuberkulösen  Lymphome,  die  nach  Sternberg's  Statistik 
viel  häufiger  der  Pseudoleukämie  zu  Grunde  liegen,  als  man  früher 
ahnte,  gelegentlich  in  Leukämie  übergehen  können.  Es  ist  mir  femer 
sehr  fraglich,  ob  nicht  manche  echte  Leukämie  mit  lymphoidem  Blut- 
befunde in  den  ersten  Stadien  der  Entwickelung  durch  die  verhältnis- 
mäJüsig  spärliche  Einschwemmung  von  Zellen  in  die  Blutbahn  fälsch- 
licherweise als  Pseudoleukämie  angesprochen  worden  ist. 

Schliefslich  zeigt  auch  das  Drüsensarkom,  welches  von  allen 
Autoren  nicht  zu  den  pseudoleukämischen  Prozessen  gerechnet  wird, 
manchmal  eine  nahe  Verwandtschaft  mit  der  Leukämie,  wie  ein  Fall 
von  Straufs  beweist,  welcher  klinisch  als  lymphoide  Leukämie  auf- 
gefafst  und  von  Virchow  als  Sarkomatose  besonders  der  langen  Röhren- 
knochen demonstriert  wurde. 


Viel  wichtiger  als  diese  Versuche,  unter  den  pseudoleukämischen 
Erkrankungen  künstliche  Trennungen  auf  ganz  unsicherer  Basis  vor- 
zunehmen, scheint  mir  die  Aufgabe,  diese  Erkrankungen  von  mul- 
ttplen  symptomatischen  Drfisenschwellnngen  zu  unterscheiden, 
die  sich  im  Gefolge  so  vieler  Krankheiten  entwickeln. 

Bei  zahlreichen  Infektionskrankheiten,  besonders  bei  Skrophulose 
nnd  sekundärer  Syphilis  finden  wir  generalisierte  Drüsentumoren,  die 
im  allgemeinen  wohl  kleiner  als  die  pseudoleukämischen  sind,  im  übrigen 
aber  sich  histologisch  in  nichts  von  diesen  unterscheiden,  und  auch  der 
Blutbeftand  kann  in  allen  diesen  verschiedenen  Fällen  der  gleiche  sein. 
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Das  einzige  echte  Unterscheidungsmerkmal  dieser  verschiedenen 
Drüsenerkrankungen  ist  darin  zu  suchen,  dafs  bei  der  PseudolenkSmie 
der  O^esamtorganlsmns  erkrankt  ist,  da£s  eine  progrediente  Kachexie 
vorhanden  ist,  die  mit  allgemeiner  Abmagerung,  häufig  mit  Fieber, 
Albuminurie  und  hämorrhagischer  Diathese  den  Eindruck  einer  Allge- 
meininfektion macht,  während  die  einfache  Lymphadenitis  sympto- 
matica  ein  rein  lokales  Leiden  darsteUt. 

Mit  diesem  Kriterium  allein  können  wir  eine  sichere 
Differentialdiagnose  unter  all'  diesen  verschiedenen  DrQsen- 
erkrankungen  stellen,  nicht  aber  mit  der  Untersuchung  des  Blntes, 
denn  vielfach  ist  dieses  Organ  an  der  allgemeinen  Kachexie  durchaas 
nicht  besonders  stark  beteiligt. 

Wir  gelangen  aber  mit  dieser  Definition  noch  einen  Schritt  weiter 
in  der  Erkenntnis  der  pseudoleukämischen  Erkrankungen. 

Handelt  es  sich  bei  diesen  Erkrankungen,  wie  wir  annehmen,  um 
eine  protoplasmazerstörende  Infektion  des  Gesamtorganismus,  so  müssen 
wir  annehmen,  dalls  diese  O^iitstoiTe  ans  den  hyperpUstisehen 
Drüsen  stammen.  Man  gelangt  zu  dieser  Annahme  zunächst  per 
exclusionem,  denn  es  finden  sich  bei  Pseudoleukämischen  weder  intra 
vitam,  noch  post  mostem  irgend  welche  Veränd wungen ,  welche  auf 
eine  anderweitige  Produktion  dieser  Gifte  hindeuten,  speziell  ist  die 
Darmfunktion  bei  vielen  dieser  Kranken  so  vollständig  normal,  dafs  an 
Intoxikation  von  dieser  Sphäre  her  nicht  gedacht  werden  kann.  Aach 
die  fiebermachende  Wirkung  dieser  Stoffe  kann  nicht  auf  eine  Bakte- 
rienwirkung zurückgeführt  werden,  da  trotz  Fiebers  manche  Lymphome 
völlig  bakterienfrei  sind  und  sich  auch  in  der  Blutbahn  keine  Bak- 
terien nachweisen  lassen. 

Direkt  lälst  sich  dieser  Einflufs  der  Ljmphadenie  auf  den  Ge- 
samtorganismus bei  demjenigen  Fällen  beobachten,  die  zeitweilige  Re- 
missionen der  Kachexie  oder  wohl  gar  eine  völlige  Wiederherstellung 
erfahren.  Hier  sieht  man,  wie  die  Besserung  des  Befindens  einer  Ver- 
kleinerung und  besonders  einer  Verhärtung  der  Drüsen  folgt,  während 
umgekehrt  mit  dem  Aufsprielsen  neuer  Drüsenschwellungen,  mit  dem 
Wachstum  der  vorhandenen  ein  Fortschreiten  der  Kachexie  einhergeht, 
und  wenn  dann  schliefslich  bei  der  Obduktion  aufser  der  Wucherung 
des  lymphatischen  Gewebes  nur  sekundäre  Organ  Veränderungen,  Ver- 
fettungen^ Blutungen  etc.  gefunden  werden,  wenn  im  Drüsengewebe 
keinerlei  parasitäre  Gebilde  vorhanden  sind,  welche  den  schweren  all- 
gemeinen Marasmus  zu  erklären  vermögen,  so  bleibt  nur  der  Schlafs 
übrig,  dafs  die  Hyperplasien  des  Drüsengewebes  selbst  es 
sind,  die  erstens  einen  deletären  Einflufs  auf  den  Gesamtorganis- 
mus und  zweitens  einen  Reiz  auf  die  verschiedensten  lympha* 
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tischen  Apparate  ausüben,  infolgedessen  schliefslich  oft  eine  ganz 
universelle  Lymphadenie  entsteht. 

Der  Schlfissel  zu  diesem  malignen  Yerlialten  des  hyperplasti- 
schen Drflsengewebes  ist  uns  heute  nicht  mehr  so  verborgen,  seitdem 
Erfahrungen  über  die  Funktionen  anderer  drüsiger  Organe,  wie  der 
Schilddrüse,  des  Pankreas,  der  Nebennieren  und  Ovarien  vor- 
liegen, welche  gezeigt  haben,  da&  diesen  Organen  eigentümliche  sekre- 
torische Funktionen  zukommen,  welche  man  gegenüber  den  früher  be- 
reits bekannten  Funktionen  als  „innere  Sekretionen"  bezeichnet 
Dafs  diese  inneren  Sekrete  der  Drüsen  sowohl  durch  ein  Fehlen,  wie 
durch  ein  Übermafs  die  schwersten  Störungen  des  Allgemeinbefindens 
hervonnfen,  ist  heute  durch  zahlreiche  Beobachtungen  bei  Erkrankungen 
und  Exstirpationen  dieser  Organe  festgestellt,  und  es  liegt  aulserordent- 
lich  nahe,  auch  bei  dem  lymphatischen  Apparate  neben  den 
altbekannten  physiologischen  Funktionen  eine  innere  Sekre- 
tion anzunehmen,  welche  bei  hyperplastischen  Zuständen 
unter  Umständen  zu  einer  solchen  quantitativen  oder  quali- 
tativen Mächtigkeit  sich  steigern  kann,  dals  hieraus  toxische 
Wirkungen  auf  den  Gesamtorganismus  und  auch  auf  andere 
Drüsenregionen  resultieren. 

Mit  dieser  Annahme  würden  wir  gleichzeitig  für  die  sonst  ganz 
unverständliche  Thatsache  der  aufserordentlichen  Gleichartigkeit 
des  klinischen  Bildes  der  Pseudoleukämie  die  einfachste  Erklärung 
haben,  denn,  mag  die  Drüsenschwellung  auf  einer  reinen  Hyperplasie 
beruhen,  mag  eine  tuberkulöse  Infektion  des  geschilderten  gutartigen, 
nicht  zur  Verkäsung  und  Vereiterung  neigenden  Typus  vorhanden 
sein,  oder  mag  femer  das  syphilitische  Virus  die  Grundlage  des  Lei- 
dens bilden,  so  kann  man  sich  sehr  wohl  vorstellen,  dafs  der  Verlauf 
des  Leidens  durch  den  mehr  oder  minder  bösartigen  Charakter  des 
die  Drüsen  infizierenden  Leidens  beeinflulst  wird,  dafs  aber  die  eigen- 
tümliche Kachexie  in  jedem  Falle  ganz  gleichartig  durch  die  über- 
mälsige  Sekretion  der  gewucherten  Drüsensubstanz  hervorgerufen  sei. 

Ob  diese  toxische  Wirkung  sich  bei  Drüsenschwellungen  durch 
kumulative  Wirkung  des  inneren  Sekretes  infolge  des  manch- 
mal Jahre  langen  Bestehens  solcher  Drüsenschwellungen  einstellt  und 
ob  eine  Disposition  des  Organismus  bei  einzelnen  Menschen  die 
toxische  und  irritative  Wirkung  dieser  StoffiB  begünstigt,  ist  einstweilen 
nicht  sicher  zu  sagen,  doch  ergiebt  die  Beobachtung  in  der  Praxis,  dafs 
der  alte  humoralpathologische  Begriff  der  „lymphatischen  Konsti- 
tution^ auch  heute  noch  in  dem  Sinne  zu  Recht  besteht,  dals  es 
Menschen  giebt,  welche  auf  jede  geringfügige  Infektion  mit  auffällig 
heftiger  Lymphangitis  und  Lymphadenitis  reagieren,  während  andere 
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Menschen  eine  ebenso  anfällige  Widerstandsfähigkeit  der  lymphatischen 
Apparate  zeigen.  Es  liegt  deshalb  sehr  nahe,  anzunehmen,  dals  die 
Entstehung  einer  Pseudoleukämie  durch  eine  Disposition  des  lympha- 
tischen Systems  begünstigt  wird. 

Ob  die  lymphatischen  Herde  in  den  verschiedenen  Organen  als 
wirkliche  Metastasen  und  Proliferationen  lymphatischer  2iellen  in  fremd- 
artigen Geweben  aufzufassen  sind,  oder  ob  es  sich  hierbei  um  Beizmigen 
gewisser  lymphatischer  Komponenten  dieser  Gewebe  im  Sinne  von 
E.  Neumann  (vgl  S.  814)  handelt,  mu&  einstweilen  dahingestellt 
bleiben. 

Des  Weiteren  wird  durch  die  Annahme,  dafs  die  Pseudoleukämie 
eine  durch  Intoxikation  von  selten  der  hyperplastischen  Drüsen  herror- 
gerufene  Kachexie  sei,  das  vielumstrittene  YerhEltnis  dieser  Krank- 
heit zu  der  echten  Leukämie  geklärt,  denn  hieraus  ergiebt  sich, 
wie  auch  die  ganze  sonstige  klinische  Forschung  lehrt,  dafs  keine 
einzige  der  verschiedenen  Arten  des  Lymphoms  eine  besondere 
Verwandtschaft  zur  Leukämie  besitzt  oder  etwa  als  „aleuk- 
ämisches Vorstadium''  oder  als  „echte'' Pseudoleukämie  au£znfassen 
ist,  sondern  hiemach  ist  die  Pseudoleukämie  ein  geschlossenes 
Krankheitsbild,  dessen  ätiologische  und  anatomische  Basis  eine  ver- 
schiedene sein  kann,  das  aber  an  und  für  sich  mit  Leukämie  gar- 
nichts  zu  thun  hat,  da  keinerlei  Anzeichen  einer  Knochenmarks- 
affektion im  Blute  oder  sonstwie  vorhanden  sind,  vielmehr  weder  die 
hämoglobinhaltigen  noch  die  farblosen  Vorstufen  der  Blutzellen  bei 
diesen  Kranken  im  Blute  irgendwie  charakteristisch  verändert  sind. 

Wenn  sich  eine  echte  Leukämie  aus  einer  Pseudoleukämie  ent- 
wickelt, so  ist  dies  ein  interessantes  Ereignis,  denn  es  zeigt,  dafs  die 
toxischen  Stoffe  so  intensiv  in  ihrer  Wirkung  oder  so  reich- 
lich an  Menge  produziert  werden,  dafs  sie  eine  Proliferation 
der  Markzellen  hervorzurufen  imstande  sind,  und  wir  kommen  auf 
diesem  Wege  der  klinischen  Beweisführung  zu  derselben  Auffassang 
dieser  Verhältnisse,  welche  auf  Grund  anatomischer  Forschungen  zuerst  von 
E.  Neumann  ausgesprochen  ist  und  neuerdings  von  Pappenheim  in  fol- 
gender Weise  kurz  formuliert  wird:  „befällt  der  krankhafte  Wachs- 
tums-Reiz zuerst  oder  allein  die  Milz  oder  Lymphdrüsen,  deren 
dehnbare  Kapsel  dann  eben  mitwächst,  so  resultiert  hlols 
Pseudoleukämie;  wird  in  gleicher  Weise  das  Knochenmark 
ergriffen  und  zur  Hyperplasie  gebracht,  so  entsteht  stets 
Leukämie." 

Bei  dieser  vollkommenen  Übereinstimmung  der  klinischen  nnd 
anatomischen  Untersuchungsergebnisse  dürften  die  bisher  allzusehr  in 
den  Vordergrund  gestellten  Fragen  nach  der  Natur  der  Drüsenschwel- 
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langen  and  nach  ihrem  Verhältnis  zar  Leukämie  zwar  keineswegs  als 
unwichtig  anzusehen  sein,  man  wird  ihnen  aber  die  entscheidende 
Rolle  für  die  Diagnose  der  Krankheit  nicht  mehr  zugestehen 
können  und  daher  unnatürliche  Scheidungen  unter  ganz  gleichartigen 
Krankheiten  vermeiden,  die  eine  klare  Übersicht  auf  diesem  Krankheits- 
gebiete sehr  erschwert  haben. 

Die  Prognose. 

Die  Prognose  dieser  Krankheit  ist  von  vornherein  stets  sehr  zweifel- 
hafL  Erst  im  weiteren  Verlaufe  des  Leidens  gewinnt  man  sichere  An- 
haltepunkte,  indem  bei  einem  Teil  der  Kranken  trotz  aller  therapeutischen 
Einwirkungen  wenig  oder  gar  keine  Besserungen  erzielt  werden,  so  dafs 
man  annehmen  muls,  dafs  hier  entweder  die  Produktion  von  Giftstoffen 
eine  besonders  intensive  oder  die  Widerstandsfähigkeit  des  Organismus 
eine  so  geringe  ist,  dafs  die  Kachexie  unaufhaltsam  vorwärts  schreitet. 

Günstiger  stellt  sich  die  Prognose  in  Bezug  auf  die  Dauer  der 
Krankheit,  wenn  längere  Remissionen  im  Krankheitsbilde  auftreten, 
wenn  die  Drüsen  sich  dabei  deutlich  verkleinem  und  verhärten,  und 
der  allgemeine  Ernährungszustand  sich  bessert.  Man  kann  in  solchen 
Fällen  annehmen,  dafs,  wenn  auch  vielleicht  keine  Heilung  erzielt  wird, 
doch  das  Leben  über  Jahre  gefristet  werden  kann. 

Am  günstigsten  dürften  die  Fälle  zu  beurteilen  sein,  welche  auf 
syphilitischer  Basis  beruhen,  denn  hier  verschwinden  die  Drüsen- 
schwellungen und  die  Kachexie  nach  Jodgebrauch,  wie  die  französischen 
Autoren  berichten,  „comme  par  enchantement^ 

Aber  selbst  bei  den  günstig  verlaufenden  Fällen  wird  man  die 
Gefahr  des  Rezidivierens  stets  im  Auge  behalten  müssen. 

Die  Therapie. 

Nach  aller  Erfahrung  müssen  wir  annehmen,  dals  in  der  Mehrzahl 
der  Fälle  der  Anstofs  zur  Entwickelung  der  generalisierten  Lymph- 
drüsenschwellung von  einer  längere  Zeit  hindurch  bestehenden,  oft  ganz 
symptomlosen  Schwellung  einer  solitären  Drüse  oder  eines  begrenzten 
Drüsenpacketes  aus  erfolgt,  das  vielleicht  Jahre  lündurch  für  nichts 
weiter  als  einen  kleinen  Schönheitsfehler,  z.  B.  beim  Sitze  am  Halse, 
angesehen  worden  ist  Diese  solitären  Drüsentumoren  sind  aber,  wie 
wir  sahen,  nur  scheinbar  inaktiv,  in  Wirklichkeit  können  sie  sehr 
aktive  Stoffe  produzieren,  welche  zur  Infektion  weiterer  Drüsen  einer- 
seits und  zur  Kachexie  andererseits  führen  können. 

Ich  halte  es  deshalb  für  die  erste  therapeutische  Pflicht, 
derartige  solitäre  Drüsentumoren  nicht  als  ganz  indifferente 
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Gebilde  anzusehen  and  jahrelang  bestehen  zu  lassen,  sondern  glaube, 
da£s  es  unbedingt  geboten  ist,  solche  DrOsen  zu  exstlrpieren,  fidls 
sie  nicht  auf  interne  Medikation,  Soolbäder  etc.  schwinden,  eingedenk 
des  Billroth'schen  Spruches,  dafs  man  diesen  Drüsen  niemals  ansehen 
kann,  was  aus  ihnen  schlielslich  werden  wird.  Thatsächlich  finden  sich 
bei  den  Exstirpationen  solcher  anscheinend  solitären  Drfisen  fast  immer 
reichliche  kleinere  Drüsentumoren  in  der  Umgebung,  die  der 
Palpation  nicht  zugänglich  waren,  so  dafs  sich  gerade  hieraus  in  aller 
Deutlichkeit  ergiebt,  dafs  der  primäre  Drüsentumor  keineswegs 
inaktiv  war,  sondern  eine  zunächst  regionäre  Infektion  veranlafst  hat, 
deren  weitere  Folge  vielleicht  eine  Allgemeininfektion  gewesen  wäre. 

Ich  halte  die  prophylaktische  Entfernung  solcher  isolierter 
Drüsenschwellungen  für  die  beste  Schutzmafsregel  besonders  bei 
solchen  Individuen,  welche  an  und  für  sich  schwächlich  sind  und  viel- 
leicht schon  in  ihrer  Kindheit  eine  Neigung  zu  Drüsenschwellungen 
gezeigt  haben. 

Die  Beseitigung    der   roll    ausgebildeten   Lymphome  auf 

chirurgischem,  operativem  Wege  dürfte  nur  in  den  seltensten 
Fällen  ausführbar  sein,  schon  wegen  der  Multiplizität  der  Drüsen- 
Schwellungen,  und  femer  wegen  der  Unmöglichkeit  einer  radikalen  Be- 
seitigung aller  geschwollenen  Drüsen,  so  dafs  die  zurückbleibenden 
Beste  stets  zum  Ausgangspunkt  von  Becidiven  werden  können.  Es 
wird  deshalb  seit  Billroth,  dem  sich  auch  Winiwarter  u.  a  an- 
schliefsen,  das  Hauptgewicht  auf  die  innere  Therapie  gel^,  und 
Kundrat  ist  sogar  der  Ansicht,  dafs  bei  der  Operation  von  Lympho- 
sarkomen die  Weiterwucherung  der  Geschwulst  durch  Eröffnung  nener 
Lymphbahnen  begünstigt  werde. 

Durch  Hinzutreten  einer  Eiterung  (Eisen menger),  besonders 
eines  Erysipels  (Ricochon)  sind  in  einigen  Fällen  die  Lymphome  ge- 
schwunden, allerdings  anscheinend  nur  vorübergehend. 

Durch  intraparenchymatSse  Einspritzungen  verschiedener 
Mittel  hat  man  versucht,  die  Drüsen  zur  Verödung  und  Schrumpfung 
zu  bringen,  und  von  Billroth  wird  über  Verauche  mit  Einspritzungen 
vom  Jodtinktur,  Jodjodkalium,  Höllenstein,  Chinin  etc.  berichtet 
die  aber  ebenso  wie  die  Galvanopunktur  unwirksam  blieben. 

Am  meisten  haben  sich  von  diesen  intraparenchymatösen  Iigek- 
tionen  diejenigen  mit  Arsenik  bewährt,  welche  von  vielen  Chimrgen 
bevorzugt  werden.  So  verwendet  Karewski  eine  Mischung  von  Solut 
Fowleri  mit  Aqu.  destill,  zu  gleichen  Teilen  mit  0,5^/^  acid.  carbolic 
Hierbei  ist  jedoch  zu  bemerken,  dafs  der  Zusatz  von  Spiritus  nnd 
Lavendel  Spiritus  zu  der  Kaliumverbindung  des  Arsens  in  der  Fowler« 
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sehen  Lösung  an  und  für  sich  als  unnötig  reizend  zu  bezeichnen  ist, 
und  dafs  der  Karbolsäure -Zusatz  überhaupt  überflüssig  ist,  da  die 
arsenige  Säure  an  sich  ein  Antiseptikum  ist.  Es  empfiehlt  sich  also 
für  diese  Injektionen  das  reine  und  reizlosere  Natr.  arsenicosum.  Aber 
auch  abgesehen  hiervon,  scheint  mir  nach  fremden  und  eigenen  Be- 
obachtungen die  Injektion  des  Arsens  in  die  Drüsen  keinen  Vor- 
zug vor  der  internen  resp.  subkutanen  Anwendung  zu  haben, 
sondern  dort  wie  hier  handelt  es  sich  nicht  um  eine  lokale  Wirkung, 
sondern  das  Arsen  gelangt  in  die  gesamte  Säftezirkulation  und  wirkt  — 
wenn  man  so  sagen  soll  —  vom  Centrum  aus. 

Über  die  Art  dieser  Wirksamkeit  des  Arsens  fehlt  uns  bis  heute 
noch  jede  Vorstellung,  es  bleibt  aber  die  Thatsache  bestehen,  dafs  nicht 
nur  das  einfache  Lymphom,  sondern  sogar  das  Lymphosarkom  Rück- 
bildungen unter  Arsengebrauch  erfahren,  die  bei  der  ersten  Gruppe  zu 
Heilungen  führen  können.  Ebenso  halte  ich  es  für  sicher,  dafs  auch 
das  tuberkulöse  Lymphom  durch  Arsenik  beeinflufst  wird,  denn  hierfür 
sprechen  u.  a.  die  Beobachtungen  von  Karewski,  dessen  einer  Patient 
durch  Arsen  geheilt  wurde,  aber  später  an  Tuberkulose  zu  Orunde  ging. 

Man  wird  nach  allen  bisherigen  Erfahrungen  dasHauptgewicht 
nicht  auf  die  lokale  Einverleibung  des  Arsens  in  die  Drüsen,  sondern 
auf  die  innere  Darreichung  des  Arsens  legen  müssen,  und  hier 
ist  wieder  zu  berücksichtigen,  dafs  bei  der  Einverleibung  per  os  un- 
zweifelhaft leichter  Intoxikationen  eintreten,  als  bei  subkutaner  Appli- 
kation. Da  nun,  wie  alle  Erfahrungen  gelehrt  haben,  gerade  bei  diesen 
Krankheitsfällen  möglichst  hohe  Arsendosen  gegeben  werden  müssen, 
und  da  diese  Gaben  lange  Zeit  hindurch  fortgesetzt  werden  müssen, 
so  scheint  mir  die  subkutane  Applikation  des  1  ^/^  Liqu.  Nati\  arsehicos. 
nach  der  Vorschrift  von  v.  Ziemssen  (s.  S.  248)  am  zweckmäfsigsten. 
Man  beginnt  mit  der  Injektion  von  0,1  ccm  (1  Teilstrich  der  Pravaz- 
Spritze)  =lragr  acid.  arsenicos.  und  steigt  bis  auf  2,0  ccm  =  0,02  acid. 
arsenicos.  pro  die.  Mehrmonatliche  Behandlung  ist  nötig,  wobei  man 
zeitweise  Pausen  einschieben  kann. 

Ich  habe  in  letzter  Zeit  mit  dieser  Therapie  ohne  jede  Vergiftungserscheinangen 
bei  dreimonatlicher  Behandlang  eine  auffällige  Verkleinerung  der  Drüsen  eines  ein- 
fachen Lymphoms  beobachtet.  Die  kugelrunden,  bis  faustgrofsen  Tumoren  wandelten 
sich  zn  flachen  Scheiben  nm,  narbige  Stränge  teilten  die  Drüsen  in  kleine  Abtei- 
lungen, dabei  wurden  die  Drüsen  hart,  gleichsam  fibrös  sich  anfühlend.  Zeitweise 
traten  ohne  nachweisbaren  Qrand  bei  diesem  Patienten  Fiebersteigerungen  anf,  welche 
übrigens  durch  Salicyl  (Aspirin)  zu  unterdrücken  waren,  mit  Störungen  des  Appetits 
und  allgemeinem  Unwohlsein  verliefen,  aber  ohne  Zeichen  von  Arsenintoxikation. 
Während  des  Fiebers  erschien  stets  die  eine  oder  andere  Drüse  auffällig  weich,  und 
hinterher  bildete  sich  an  diesen  Stellen  deutliche  Schrumpfung  aus.  Eine  Probe- 
punktion konnte  ich  leider  nicht  machen. 
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Das  Allgemeinbefinden  dieses  Patienten  hob  sich  in  erfreulichster  Weise  unter 
dieser  Therapie  und  guter  Ernährung.  Im  Anfang  bestand  polynukleftre  Leukocytose, 
später  ganz  normales  Verhalten  der  Blutzellen. 

Über  einen  sehr  günstigen  Erfolg  mit  subkutaner  Eänspritzung 
von  Fowler'scher  Lösung  berichtet  Eatzenstein,  welcher  mit  0,1  solat 
Fowler.  beginnend,  auf  1,0,  später  sogar  bis  zweimal  1,0  ccm  pro  die 
stieg  und  diese  Behandlung  mit  Pausen  6  Monate  hindurch  fortführte, 
wonach  in  diesem,  auch  von  v.  Ziemssen  diagnostizierten  anscheinend 
schweren  Pseudoleukämie-Falle  alle  Drüsen  schwanden  und  der  Patient 
auch  noch  5  Monate  später  gesund  war. 

Hält  man  die  erwähnte  v.  Ziemssen*sche  1^/^  Lösung  von  Natr. 
arsenicos.  klar  und  unzersetzt  und  macht  man  die  Einspritzungen  am 
besten  am  Rücken  unter  allen  aseptischen  Eautelen,  so  treten  keine 
schweren  lokalen  Reizerscheinungen  auf,  und  der  Schmerz  unmittelbar 
nach  der  Injektion  ist  selbst  bei  den  gröfseren  Dosen  gering. 

Auch  mit  der  Einverleibung  des  Arsens  per  os  sind  seit  Billroth 
von  vielen  Seiten  günstige  Erfahrungen  gemacht  worden,  wenn  auch, 
wie  gesagt,  Yergiftungserscheinungen  bei  den  gröfseren  Dosen  leichter 
eintreten.  Es  sind  hierbei  verwendet  worden:  acid.  arsenicos.  in 
Pillenform,  die  Fowler*sche  Lösung  und  die  natürlichen  Arsen- 
wässer von  Roncegno,  Levico,  Srebrenica,  von  denen  die  QueUe 
von  Roncegno  in  1  Liter  neben  ca.  3,0  g  schwefelsaurem  Eisenoxyd 
0,1  arsensaures  Natron  und  ca.  ebensoviel  Arsensäure,  die  stärkere 
Quelle  von  Levico  neben  2,5  schwefelsaurem  Eisenoxyd  0,008  arsenige 
Säure  und  die  Guberquelle  neben  0,37  schwefelsaurem  Eisenozyd  0,006 
arsenige  Säure  enthält 

Einen  sehr  günstigen  £rfo]g  von  dem  Gebrauche  des  Levikowassers  sah  ich 
TOT  5  Jahren  hei  einem  jungen  Arzte,  welcher  mit  multiplen  LymphdrfisenschweUongeD 
in  der  Inguinalgegend  erkrankte,  ohne  dais  eine  Spur  von  geschlechtlicher  Infektion 
vorlag.  In  kurzer  Frist  schwollen  auch  die  vorderen  Halsdrttsen,  die  cervikalen  and 
axiUaren  sowie  auch  deutlich  palpahel  die  retroperitonealen  Drüsen  an,  cum  Teil  lu 
beträchtlichen  Packeten.  Eine  nennenswerte  Kachexie  war  noch  nicht  eingetreten, 
die  roten  Blutkörperchen  waren  intakt,  es  bestand  eine  leichte  neutrophile  Leukocjtoie. 

Der  Patient  gebrauchte  auf  meinen  Rat  eine  intensive  Arsenkur  und  vahm 
während  mehrerer  Monate  hintereinander  15  Flaschen  Levico -Wasser  ein,  bei  reich- 
licher und  guter  Ernährung  sowie  Bädern  und  viel  Aufenthalt  im  Freien.  Die  Drüsen 
schwollen  bis  auf  geringe  Beste  in  der  Inguinalgegend  ab,  der  Patient  ist  seitdem 
fähig,  eine  ausgedehnte  Praxis  zu  treiben  und  ist,  abgesehen  von  gelegentlich  auf- 
tretenden kleinen  Schwellungen  der  Inguinaldrtisen,  die  stets  bald  wieder  lorflck- 
gehen,  in  diesen  5  Jahren  bltthend  gesund  geblieben. 

Das  Arsen  ist  keineswegs  als  ein  Spezifikum  gegen  psendolen- 
kämische  Lymphome  anzusehen,  denn  in  nicht  seltenen  Fällen  bleibt 
eine  günstige  Wirkung  bei  dieser  Anwendung  aus,  indes  ist  es  die 
Frage,   ob   diese   ungünstigen  Erfolge   nicht  erstens  darauf  zorfick- 


Die  Pseadoleukämie.  387 

zuführen  sind,  dafs  die  Arsentherapie  in  einem  zu  weit  vorgeschrit- 
tenen Stadium  begonnen  wurde,  und  zweitens,  dals  sie  in  zu  un- 
regelmäfsiger  und  nicht  genügend  hoch  steigender  Dosis 
durchgeführt  wurde.  Der  letzte  Punkt  ist  bei  einer  ambulanten 
Behandlung  wohl  zu  berücksichtigen,  und  wer  die  Schwierigkeiten 
kennt,  eine  solche  steigende  Arsenbehandlung  in  der  nötigen  Regel- 
mäfsigkeit  und  ohne  schädliche  Nebenwirkung  durchzuführen,  wird  yon 
vornherein  darauf  dringen  müssen,  da£s  die  Patienten  sich  in  stationäre 
Behandlung  unter  dauernder  ärztlicher  Eontrolle  begeben,  ein  Erfor- 
dernis, das  sich  auch  aus  den  gleich  zu  besprechenden  diätetischen 
Rücksichten  ergiebt. 

Von  schädlichen  Nebenwirkungen  des  Arsens  sind  aulser 
den  gewöhnlichen  Zeichen  des  Druckes  in  der  Magengegend,  trockenen 
Mundes,  Durchfällen,  C!oi\]unctivitis  etc.  besonders  lästige  juckende  Haut- 
ausschläge und  Melanose  der  Haut  zu  berücksichtigen,  die  sich  zu  den 
an  und  für  sich  häufig  bestehenden  Exanthemen  hinzugesellen  und  bei 
Aussetzen  des  Arsens  wieder  schwinden. 

Auch  FiebeVbewegungen  können  hiernach  auftreten,  sog.  „Arsen- 
fieber"  (Karewski),  die  bei  der  Deutung  solcher  Fälle,  wie  sie  Pel 
und  Ebstein  beschrieben,  immer  zu  berücksichtigen  sind. 

Von  Medikamenten  kommt  neben  dem  Arsen  vorzugsweise  das  Jod 
in  Betracht.  Bei  den  gummösen  Lymphomen  wirkt  es  nach  den  Berichten 
besonders  französischer  Autoren  mit  geradezu  zauberhafter  Sicherheit  und 
Schnelligkeit,  aber  —  wie  wir  schon  oben  bemerkten  —  schwinden 
auch  Lymphome,  die  sicher  nicht  syphilitischer  Natur  sind,  manchmal 
in  auffalliger  Weise  auf  Jod- Gebrauch.  Man  sollte  daher  in  jedem 
derartigen  Falle  wenigstens  einen  Versuch  mit  Jodnatrium  zu  1,5  bis 
3,0  g  pro  die  innerlich  während  einiger  Zeit  machen. 

Die  äufsere  Applikation  von  Jodtinktur,  Jodvasogene  etc. 
scheint  eher  reizend  und  ungünstig  zu  wirken,  ebensowenig  dürfte  die 
Anwendung  anderer  zerteilender  Salben  auf  die  Haut  zweckmälsig  sein. 

Von  Massage  der  Drflsen  will  man  geradezu  schädliche  Wir- 
kungen, d.  h.  Fortschreiten  und  Propagation  der  Schwellungen  gesehen 
haben. 

Dagegen  begünstigen  Solbäder  mit  Ereuznacher  Mutterlauge  oft 
in  deutlicher  Weise  die  Eückbildungsprozesse  in  den  Drüsen. 

Eisen  und  Chinin  können  zur  Beseitigung  der  Anämie  an- 
gewandt werden,  das  Chinin  wirkt  auch  in  manchen  Fällen  auf  die 
zeitweise  auftretenden  Fieberbewegungen,  die  auch  durch  andere 
Antipyretica  oft  sehr  gut  zu  beeinflussen  sind.    So  sah  ich  in  mehreren 
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Fällen  nach  kleinen  Dosen  von  Aspirin  nnd  in  anderen  Fällen  nach 
Pyramiden  dauerndes  Absinken  der  Fiebertemperataren. 

Von  grOfster  Wichtigkeit  ist  es,  der  drohenden  Kachexie  durch 
gute  Ernährung  und  sorgfältige  Pflege  entgegenzuwirken,  und 
gerade  aus  diesem  Orunde  sind  die  Erfolge  der  Erankenhausbehand- 
lung,  wo  die  Patienten  allen  körperlichen  Anstrengungen  entzogen  sind, 
der  ambulanten  Therapie  überlegen. 

Eine  gute,  leicht  verdauliche  Kost  mit  reichlichem  Milchgenols, 
wenig  oder  gar  keinem  Alkohol,  dabei  leichte  Massage  der  Extre- 
mitäten, Aufenthalt  im  Freien  resp.  gut  ventilierten  Räumen  sind  not- 
wendig. 

Von  Stein  ist  zur  Vermeidung  von  Darmfäulnis,  der  er  eine  Be- 
deutung bei  dieser  Krankheit  wie  bei  gewissen  Formen  der  pemiciösen 
Anämie  beimilst,  Salol  zu  1  g  mehrmals  pro  die  empfohlen  worden, 
doch  scheint  mir  dies  nicht  bei  allen  Fällen  notwendig.  Immerhin  ist 
fdr  regelmäfsige  Stuhlentleerung  zu  sorgen  und  da,  wo  Indikanurie  be- 
steht, könnten  die  auf  S.  244  näher  besprochenen  Maüsnahmen  in  Frage 
kommen. 


Anhang. 


Eine  ganze  Reihe  von  pathologischen  Prozessen  ist  im  Lanfe  der 
Zeit  zu  den  pseudoleukämischen  Krankheiten  gerechnet  worden,  weil 
entweder  im  klinischen  Bilde,  speziell  im  Blutbefunde  Ähnlich- 
keiten mit  echter  Leukämie  vorhanden  waren,  oder  weil  der 
anatomische  Prozefs  sich  in  einem  oder  mehreren  der  drei  Organe 
resp.  Systeme  abspielte,  die  sich  bei  Leukämie  hervorragend  erkrankt 
finden,  nämlich  im  Enochenmarke,  im  lymphatischen  Apparate  oder 
in  der  Milz. 

Haben  wir  schon  bei  den  klinisch  ganz  gleichartig  verlaufenden 
pseudoleukämischen  Erkrankungen  gesehen,  daXs  ihre  Verwandtschaft 
mit  der  Leukämie  keineswegs  eine  sehr  nahe  ist,  dafs  sie  viel  eher  ein 
gesondertes  Kapitel  der  Drüsen-Pathologie  als  der  eigentlichen  Blut- 
Pathologie  bilden,  so  trifft  das  in  noch  höherem  Orade  bei  den  meisten, 
weiterhin  kurz  zu  erwähnenden  Erkrankungen  zu,  und  nur  die  primären 
Milzerkrankungen  zeigen  in  ihrem  ganzen  Wesen  eine  solche  Ähnlich- 
keit mit  der  Pseudoleukämie,  dafs  man  sie  sehr  wohl  als  eine  besondere 
Form  derselben  bezeichnen  kann. 

1.  Splenomegalie.    Anaemia  splenica. 

Morbus  Banti. 

Schon  den  älteren  Ärzten  waren  Krankheiten  bekannt,  welche  bei 
auffälliger  YergrOfserung  der  Milz  mit  Anämie  und  Kachexie  verliefen 
und  als  „primärer  Milztumor  mit  Anämie^  bezeichnet  wurden. 
Nach  der  Entdeckung  der  Leukämie  fand  sich,  dafs  keineswegs  alle 
diese  lienalen  Tumoren  mit  leukämischem  Blutbefunde  einhergingeu, 
sondern  ähnlich  wie  gewisse  Lymphdrfisentumoren  unter  Anämie  und 
Kachexie  zum  Tode  f&hrten,  so  dafs  sie  von  Griesinger,  Gretsel, 
Strümpell  u.  a.  als  „Anaemia  splenica^,  von  anderen  als  „Spleno- 
megalie'^ für  eine  lienaleForm  der  pseudoleukämischen  Erkrankungen 
angesprochen  wurden. 
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Es  ist  das  Verdienst  von  Banti,  das  Wesen  dieser  Erki*ankungen 
zuerst  in  klarer  Weise  erkannt  und  nachgewiesen  zu  haben,  dals  es 
primäre  Erkrankungen  der  Milz  giebt,  welche  in  eigentümlicher 
Weise  zu  einer  Infektion  des  Gesamtorganismus  führen. 

Banti  beschrieb  als  „Splenomegalie  mit  Lebercirrhose^  Krank- 
heitsfälle, welche  vornehmlich  bei  jugendlichen  Individuen  vorkommen 
und  in  ihrer  Ätiologie  vollkommen  dunkel  sind,  da  Malaria,  Syphilis  nnd 
Potatorium  ebenso  wie  Vergiftungen  auszuschliefsen  sind  und  nur  Ver- 
dauungsstörungen als  disponierende  Momente  in  Frage  kommen. 

Es  entwickelt  sich  im  Anschlüsse  an  diese  primäre  Milzschwel- 
lung allgemeine  Kachexie  und  Anämie  und  besonders  eine  chronische 
Entzündung  des  Lebergewebes,  welche  in  den  letzten  Stadien  der 
Krankheit  das  ausgesprochene  Bild  der  Laennec'schen  Cirrhose  dar- 
bieten kann.  Im  Blute  dieser  Kranken  finden  sich  Herabsetzungen  der 
Zahl  der  roten  Zellen,  mä&ige  Poikilocytose,  keine  Leukocytose.  Im 
Verlaufe  der  Krankheit  können  sich  Blntangen,  Dyspnoe,  Ödeme,  speziell 
Ascites  und  Icterus  einstellen.  Der  Urin  ist  anfanglich  normal,  enthält 
später  ürobilin  und  Bilirubin. 

Als  anatomische  O^rnndlage  dieser  Krankheit  beschreibt  Banti 
eine  trabekuläre  und  follikuläre  Hyperplasie  der  Milz  (Fibro-Adenie), 
bei  welcher  sich  in  späteren  Stadien  ausgedehnte  fibröse  Umwandlangen 
der  Pulpa  entwickeln.  Die  Vena  lienalis  zeigt  atheromatöse  Ver- 
änderungen ihrer  Wände,  und  in  der  Leber  finden  sich  periportale 
Entzündungsprozesse,  die  sich  in  den  interlobnlären  Spalten  ausbreiten 
und  schliefslich  das  typische  Bild  der  portalen  Cirrhose  darbieten.  Die 
Krankheit  verläuft  in  5—7  Monaten  zum  Tode,  falls  kein  therapenti- 
scher  Eingriff  erfolgt. 

Banti  fafst  diese  Krankheit  als  eine  chronische  Vergiftung 
auf,  welche  durch  Stoffe  hervorgerufen  wird,  die  sich  in  der  primär 
erkrankten  Milz  bilden  und  in  erster  Linie  durch  das  Pfortaderblnt  in 
die  Leber  gelangen,  wo  sie  lokal  entzundungserregend  wirken,  weiter- 
hin aber  anämisierend  und  protoplasmazerstörend  wirken. 

Der  direkte  Beweis  für  diese  Anschauung  ist  von  Banti  nnd 
später  von  anderen  dadurch  erbracht  worden,  dafis  nach  Ezstir- 
pation  der  Milz  eine  völlige  Heilung  eintritt,  selbst  wenn  bei 
der  Operation  schon  Speichen  von  Leberschrumpfung  zu  finden  waren. 

Diese  Angaben  von  Banti  sind  von  anderen  Autoren  in  ihren 
wesentlichsten  Funkten  und  besonders  in  der  Auffassung  des  ganzen 
Krankheitsbildes  als  einer  primären  Milzerkrankung  bestätigt  und  nnr 
in  Einzelheiten  erweitert  worden.  Ich  verweise  hierbei  auf  die  Arbei- 
ten von  Cavazzani,  Bonardi,  Terrile,  Rinaldi,  Maragliano,  Ben- 
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venuti,  Sciolla,  Sippy,  Gilbert  und  Fournier,  Bessel-Hagen, 
Gabbi  und  Senator  (2),  welche  teils  über  klinische  Beobachtungen,  teils 
über  operative  Erfolge  berichten. 

Aus  diesen  Publikationen  geht  hervor,  dals  die  Lebercirrhose 
nicht  in  allen  Fällen  ausgesprochen  vorhanden  zu  sein  braucht,  mithin 
auch  der  Ascites  nicht  immer  als  Folge-Erscheinung  der  Girr  hose  auf- 
tritt (Senator),  sondern  als  Folge  der  durch  die  Milzschwellung  ver- 
anlafsten  Stauung,  oder  der  anämischen  Blutbeschaffenheit,  oder,  wie 
Senator  meint,  als  Folge  der  Verlegung  derLymphwege  durch  gleich- 
zeitig geschwollene  Mesenterialdrüsen  aufzufassen  ist. 

Gilbert  und  Fournier  machen  in  Bezug  auf  das  Verhältnis  von 
Milzschwellung  und  Leberentzündung  darauf  aufmerksam,  dafs  beide 
Organe  auch  gleichzeitig  durch  denselben  Giftstoff  inficiert  sein  können, 
dals  sich  aber  die  Leberaffektion  langsamer  entwickelt  als  die  Milz- 
Schwellung. 

Bei  der  Infektion  selbst  spielen  Bakterien  sicher  keine  Rolle, 
da  es  weder  Sciolla,  noch  Sippy,  noch  Senator  gelang,  im  Blute 
und  Milzsafte  Bakterien  nachzuweisen,  dagegen  ist  von  mehreren  Seiten 
wohl  mit  Recht  darauf  aufmerksam  gemacht  worden,  dafs  auch  die 
chronische  Malaria-Infektion  der  Milz  den  ersten  Anstofs  zur  Bil- 
dung der  Giftstoffe  geben  kann. 

Bezüglich  der  Symptome  ist  zu  den  ursprünglichen  Angaben 
von  Banti  ergänzend  zu  bemerken,  dafs  hämorrhagische  Diathe- 
sen recht  häufig  beobachtet  sind  und  zwar  Magendarmblutungen  (Senator 
und  Osler)  Blutungen  aus  der  Nase,  dem  Munde,  aus  den  Harnwegen 
und  an  der  Haut. 

An  der  Haut  kann  nach  Osler  eine  Melanose  auftreten,  wie  bei 
Pseudoleukämie. 

Das  Blut  ist  besonders  von  Senator  genau  studiert  worden,  und 
es  haben  sich  hier  nur  die  gewöhnlichen  Zeichen  mittelschwerer  Anä- 
mien mit  Verringerung  der  Zahl  der  Erythrocyten  und  relativ  noch  stär- 
kerer Hb-Verringerung  gefunden,  dabei  geringe  Zahlen  von  Leukocyten 
(Leukopenie)  zum  Teil  mit  normalen  Mischungsverhältnissen  der  ein- 
zelnen Formen,  zum  Teil  mit  mäfsigen  Prävalieren  der  Lymphocyten. 

Fieberbewegungen  sind  von  verschiedenen  Autoren  beobachtet 
worden. 


Die  Banti'sche  Auffassung  des  Symptombildes  der  Anämie  sple- 
nica  deckt  sich,  wie  wir  sehen,  im  allgemeinen  mit  der  oben  entwickelten 
Auffassung  der  pseudoleukämischen  Erkrankung  als  einer  chronischen, 
von  den  Drttsenschwellungen  ausgehenden  Infektion  des  Ge- 
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Samtorganismus.  Bei  beiden  Zuständen  ist  der  erste  Anstofs  zur 
Entwickelung  der  Krankheit  oft  nicht  zu  ermitteln,  bei  beiden  findet 
eine  lokale  Infektion  statt,  indem  bei  Pseudoleukämie  immer  neue 
Gruppen  von  Drüsen,  bei  der  Banti'schen  Krankheit  das  Lebergewebe 
in  Entzündung  versetzt  werden,  während  gleichzeitig  die  Ällgemein- 
infektion  sich  in  sehr  ähnlicher  Weise  durch  Auftreten  von  Kachexie, 
Anämie,  Ödemen,  Hämorrhagien  etc.  äufsert. 

Besonders  interessant  ist  bei  der  Banti'schen  Krankheit  die  That- 
sache,  dafs  es  möglich  ist,  die  Probe  auf  das  Exempel  zu  machen,  d.  h. 
die  Bildung  der  infizierenden  Stoffe  in  der  Milz  durch  die 
Exstirpation  der  Milz  indirekt  zu  erweisen,  denn  wie  die  Be- 
obachtungen von  Banti,  Terrile,  Maragliano  und  Bessel-Hagen 
an  einer  nicht  kleinen  Anzahl  von  Fällen  ergeben  haben,  werden  that- 
sächlich  durch  Entfernung  der  Milz  alle  kachektischen  Symptome  be- 
seitigt, und  es  wird  mit  Recht  von  diesen  Autoren  gefordert,  dafs 
man  bei  der  Splenomegalie  nicht  wartet,  bis  ein  irreparabler 
Allgemeinzustand  und  schwere  Cirrhose  entstanden  sind, 
sondern  dalä  rechtzeitig,  nachdem  die  Natur  des  Leidens  erkannt 
ist,  die  radikale  Heilung  durch  Exstirpation  der  Milz  vorgenommen 
wird,  welche  bei  dem  heutigen  Stande  der  chirurgischen  Technik  keines- 
wegs als  besonders  gefährlicher  Eingriff  anzusehen  ist. 

Diese  Anschauung;en  decken  sich  vollkommen  mit  dem,  was  oben 
Qber  die  rechtzeitige  Exstirpation  der  verdächtigen  Lymph- 
drüsentumoren gesagt  wurde,  und  ich  sehe  in  diesen  Beobachtungen 
bei  der  Splenomegalie  eine  bedeutsame  Bestätigung  meiner  Ansichten 
über  das  Wesen  der  pseudoleukämischen  Drüsenerkrankungen. 

Literessant  ist  es  femer,  die  radikalen  Folgen  der  Milzexstirpa- 
tion in  diesen  Fällen  mit  den  absolut  ungünstigen  Folgen  zu  verglei- 
chen, welche  diese  Operation  bei  der  Leukämie  gehabt  hat,  und  es 
ergiebt  sich  auch  hieraus  der  oben  betonte  prinzipielle  Unterschied  der 
pseudoleukämischen  Drüsen-  und  Milz-Erkrankungen  und  der  gleichen 
Erkrankungen  auf  leukämischer  Basis,  da  im  ersteren  Falle  diese  Organ- 
veränderungen  das  Primäre  des  Krankheitsprozesses  bilden,  während 
sie  bei  Leukämie  nur  sekundäi*e  Begleitsymptome  der  primären  Er- 
krankung des  Knochenmarkes  sind. 

Über  die  Einwirkung  der  Milzexstirpation  auf  die  Zellen  des  Blntes  sei  hier 
in  Kürze  bemerkt,  dafs  sich  bei  zahlreichen  Beobachtungen  verschiedener  Autoren 
weder  an  den  roten  noch  an  den  farblosen  Zellen  irgendwie  konstante  Verftnderoogen 
haben  nachweisen  lassen  (vgL  die  Zusammenstellungen  hierttber  bei  Litten,  sowie 
Ehrlich  und  Lazarus),  so  dals  man  der  Ansicht  von  Ehrlich  beipflichten  mofB, 
dafs  dieses  Organ  keinen  aktiven  Einfinfs  auf  die  Produktion  der  normalen  Blnt- 
zellen  ausübt. 
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2.  Das  Lymphosarkom. 

Unter  dem  Namen  Lymphosarkom  wurden  ursprünglich  von  Vir  ch  o  w 
alle  Fälle  von  malignen  Lymphomen  zusammengefafst.  Neuerdings  unter- 
scheidet man  jedoch  nach  dem  Vorgange  von  Eundrat  die  Lympho- 
sarkome von  den  einfachen  Lymphomen  der  oben  geschilderten  drei 
Gruppen  durch  ihr  eigenartiges  malignes,  an  echte  bösartige  Geschwülste 
erinnerndes  Verhalten.  Nach  Eundrat  werden  vom  Lymphosarkom 
etwa  doppelt  so  viel  Männer  als  Frauen  befallen.  Das  Alter  von 
20 — 40  Jahren  ist  bevorzugt.  Über  die  Ätiologie  dieser  Geschwülste 
ist  ebensowenig  Sicheres  bekannt,  wie  bei  den  Lymphomen  der  ersten 
Gruppe. 

Diese  Lymphosarkome  nehmen  ihren  Ausgang  mit  besonderer  Vor- 
liebe von  den  Drüsen  des  Halses,  des  Mediastinum  und  des  Retro- 
peritonealraumes,  ferner  von  den  follikulären  Apparaten  des 
Larynx  und  des  Pharynx.  Ihr  Wachstum  vollzieht  sich  mehr  regionär 
im  Gegensatze  zu  den  früher  erwähnten  generalisierenden  Lymphomen. 
Die  Geschwülste  greifen  nach  Art  echter  maligner  Tumoren  auf 
die  Drüsenkapseln  über,  durchbrechen  dieselben,  machen  Röte,  Ödeme 
und  Infiltration  der  Umgebung,  ergreifen  die  Haut  und  können,  wenn 
Erweichungen  eintreten,  zur  Perforation  der  Haut  mit  Geschwürs-  und 
Fistelbildung  führen.  Durch  dieses  maligne  Wachstum  in  die  Um- 
gebung kommen  beim  Lymphosarkome  schwere  Symptome  dadurch  zu 
Stande,  dafs  sich  z.  B.  Infiltrate  der  Rachenschleimhaut,  der  Tonsillen 
und  Zungenfollikel  bilden,  ferner  Eompressionen  des  Larynx,  der  Trachea, 
der  grofsen  Gefäfse  und  verschiedener  Nervenstämme  ausgeübt  werden, 
welche  zu  schweren  Folgeerscheinungen,  besonders  auch  zu  heftigen 
Schmerzen  fuhren,  die  beim  einfachen  Lymphom  zu  fehlen  pfiegen. 

Die  Fortpflanzung  dieser  Geschwülste  geschieht  durch  direktes 
Überwuchern  einerseits  auf  die  Umgebung,  andererseits  auf  dem  Wege 
der  Lymphbahnen,  und  es  kommt  nach  Eundrat  infolgedessen  weniger 
zu  Metastasen  in  denjenigen  Organen,  die  bei  gewöhnlichem  Sarkom 
und  bei  Garcinom  zumeist  befallen  sind,  wie  besonders  der  Leber,  viel- 
mehr sind  viscerale  Metastasen  beim  Lymphosarkom  verhältnismäfsig 
selten. 

Das  histologische  Bild  zeigt  nach  Eundrat  lymphoide  Zellen 
von  verschiedener  Gröfse  und  Menge,  doch  auch  mehrkernige  Zellen 
und  die  Struktur  der  Lymphdrüsen  ist  durch  die  Zellwucherungen  ver- 
wischt. Auch  diese  Drüsenschwellungen  zeigen  wenig  Neigung  zu  re- 
gressiver Metamorphose.  Doch  kommt  es,  wie  schon  erwähnt,  gelegent- 
lich   zu  Erweichungen    mit    Durchbruch    durch   die  Haut   und  auch 
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Lymphosarkome  der  inneren  Organe,  z.  B.  des  Magens  können  olcerierea 
und  in  das  Peritoneom  durchbrechen. 

Das  klinische  Bild  des  Lymphosarkoms  erhält  sein  Clmrak- 
teristikom  durch  die  maligne  Wucherung  mit  den  erwähnten  schweren 
lokalen  Störungen,  Infiltrationen,  Drucksymptomen,  Schmerzen  etc. 
Gleizeitig  pflegt  sich  gerade  bei  dieser  Form  eine  stärkere  Anämie  durch 
Verminderung  der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  und  Abnahme  des 
spezifischen  Gewichtes  des  Blutes  zu  dokumentieren. 

Die  Leukocyten  verhalten  sich,  soweit  man  ans  den  spär- 
lichen Beobachtungen  der  Litteratur  schlieüsen  kann,  verschieden.  Nach 
Sabrazös  soll  eine  absolute  Verminderung  der  Lymphocyten  das  Ge- 
wöhnliche sein,  bei  drei  Fällen  eigener  Beobachtung  fand  ich  so  hoch- 
gradige Leukocytose,  dals  auf  den  ersten  Blick  der  Verdacht  auf 
Leukämie  entstand;  doch  gehörten  die  Leukocyten  vorwiegend  der 
polynukleären  neutrophilen  Form  an.  Türk  dagegen  fand  keine  Leuko- 
cytose. 

Der  Verlauf  des  Lymphosarkoms  ist  im  allgemeinen  ein  un- 
günstigerer, das  Wachstum  der  Tumoren  in  der  Begel  rapider,  die 
anämisierende  Wirkung  stärker  als  bei  den  Lymphomen.  Aber  man 
hat  auch  Fälle  mit  Remissionen  und  längerer  Dauer  beobachtet,  ja  es 
haben  sich  sogar  günstige  Beeinflussungen  durch  Arsentherapie  kon- 
statieren lassen  (Eisenmenger),  welche  manche  Ähnlichkeit  mit  der 
Wirkung  bei  einfachen  Lymphomen  haben. 

Der  Exitus  letalis  ist  in  einigen  Fällen  (Knndrat,  Freud- 
weiler) dadurch  zu  stände  gekommen,  dafs  sarkomatOse  Wucherungen 
in  der  Magen-  resp.  Darmschleimhaut  eitrig  zerfielen  und  durch  GefäEs- 
Usur  zu  einer  tödlichen  Blutung  führten. 

Eine  Verwandtschaft  des  Lymphosarkoms  mit  der  Pseudo- 
leukämie  in  unserer  oben  geschilderten  Auffassung  besteht  ohne  Zweifel 
in  dem  ersten  Stadium  der  Erkrankung,  wenn  noch  keine  stärkere  Über- 
wucherung in  die  Umgebung  der  Drüsen  stattgefunden  hat;  denn  auch 
die  sarkomatöse  Drüsenschwellung  dürfte  zu  einer  vermehrten  Produktion 
toxischer  Drüsensekrete  fuhren,  und  die  Abmagerung  und  Anämie  dieser 
Kranken  kann  daher  im  Beginne  auf  dieselbe  Weise  zu  stände  kommen, 
wie  bei  Pseudoleukämie.  Später  unterscheiden  sich  diese  echten  Ge- 
schwülste durch  ihr  malignes  Wuchern  und  schnell  zum  Tode  führende 
Kachexie  von  den  pseudoleukämischen  Erkrankungen. 

Eine  fernere  Verwandtschaft  dieser  Zustände  besteht  aber^  wie 
schon  oben  erwähnt  wurde,  darin,  dafs  nach  Kundrat  pseudoleukä* 


k^ 
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mische  Drüsen  in  Sarkomatose  fibergehen  können,  nnd  zwar 
nicht  nnr  die  einfachen  Hyperplasien,  das  Lymphoma  simplex,  sondern 
anch  tuberkulöse  Lymphome,  wie  aus  Freudweilers  Bericht  hervorgeht. 

3.  Anaemia  infantum  pseudoleucaemica. 

Unter  diesem  Namen  ist  von  v.  Jak  seh  eine  dem  Kindesalter 
eigentümliche  Bluterkrankung  beschrieben  worden,  welche  indes  kaum 
als  ein  selbständiges  Krankheitsbild  anzusehen  ist.  Diese  Anämie  kommt 
nach  Monti  am  häufigsten  im  Alter  von  7 — 12  Monaten,  seltener  im 
2.  und  3.  Lebensjahre  vor.  Sie  entwickelt  sich  vorzugsweise  auf  der 
Basis  vonRhachitis  und  Lues  und  geht  zumeist  mit  einer  Schwellung 
der  Milz  und  multiplen  Drüsenschwellungen  mälsigerGröIse einher. 

Im  Blute  findet  man  nach  Hayem,  Luzet,  v.  Jaksch,  Loos, 
Alt  und  Weils,  Monti  und  Berggrün,  Raudnitz,  Vickery,  Toeplitz, 
Eisenmenger,  Geifsler  und  Japha:  erhebliche  Herabsetzung  des 
spezifischen  Gewichtes,  starke  Verringerung  der  Zahl  und  des 
Hb-6ehaltes  der  Erythrocyten,  meist  auch  starke  Poikilocytose 
und  häufig  kernhaltige  rote  Zellen,  Veränderungen,  wie  sie  bei  Anämien 
schwereren  Grades  auch  sonst  gefunden  werden. 

Die  Leukocyten  zeigen  dabei  auffällige  Vermehrungen  der  Zahl, 
so  dafs  bei  der  starken  Verminderung  der  Erythrocyten  Verhältniszahlen 
der  Leukocyten  zu  den  Erythrocyten  wie  bei  der  Leukämie  entstehen 
können.  Dabei  gehören  aber  die  Leukocyten  vorwiegend  den  normalen 
Typen  an,  nnd  zwar  prävalieren  anscheinend  in  der  Mehrzahl  der  Fälle 
die  polynukleären  Formen  und  in  der  Minderzahl  die  einkernigen  Formen. 

Der  Verlauf  dieses  Leidens  ist  durchaus  nicht  ungünstig,  viel- 
mehr kann  eine  völlige  Heilung  eintreten. 

Für  die  Frage,  ob  diese  Anämien  des  Kindesalters  zu  einer  der 
in  den  vorangehenden  Kapiteln  besprochenen  sog.  Blutkrankheiten  ge- 
hören, ergeben  sich  folgende  Erwägungen: 

1.  Zu  den  perniciösen  Anämien  können  diese  Zustände  weder 
nach  dem  Blutbefunde  noch  nach  dem  Verlaufe  gerechnet 
werden,  denn  erstens  sind  die  Veränderungen  an  den  Erythro- 
cyten nicht  so  schwer,  wie  bei  perniciösen  Anämien,  zweitens  ge- 
hören die  starken  Leukocy  tosen  nicht  zum  Blutbilde  der  letzteren, 
und  besonders  ist  der  Verlauf  bei  diesen  kindlichen  Anämien 
so  viel  gutartiger,  dafs  nach  Ansicht  von  Geifsler  und  Japha 
lediglich  die  Überführung  in  günstige  hygienische  Bedingungen 
genügt,  um  die  Krankheit  zur  Heilung  zu  bringen,  so  dafs  sie 
als  eine  kindliche  Form  perniciöser  Anämien  nicht  angesehen 
werden  können. 
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2.  ZuderLeukämie  können  sie  noch  weniger  gerechnet  werden,  da 
der  Blntbefund  trotz  starker  Leukocy tenvermehiiing  keine  Atypie 
der  Zellformen  aufweist  und  da  der  Verlauf  ein  gutartiger  ist 

3.  Ebensowenig  pafst  das  Symptombild  indieGruppederpseudo- 
leukämischen  Erkrankungen,  da  die  Drüsenschwellongen 
niemals  annähernd  so  hohe  Grade  wie  bei  der  Pseudoleukätnie 
zeigen,  und  da  auch  die  Leukocytenvermehrung,  ebenso  wie 
die  schweren  morphologischen  Veränderungen  der  Erythrocyten 
weder  bei  Pseudoleukämie  noch  bei  Anaemia  splenica  zum  Blut- 
bilde  gehören  und  auch  hier  die  günstige  spontane  Ruckbildung 
der  schweren  Blutveränderung  nicht  in  der  Weise  eintritt,  wie 
bei  der  Anaemia  pseudoleucaemica  infantum. 

Man  kann  daher  diese  „Anaemia  pseudoleucaemica'*  oder,  wie 
Monti  und  Berggrün  sie  nennen,  „Anaemia  gravis  cum  leuco- 
cytosi'',  nicht  zu  den  erwähnten  Blutkrankheiten  rechnen,  und  es  er- 
scheint nach  den  bisherigen  Mitteilungen  überhaupt  nicht  geboten, 
diese  Zustände  als  selbständige  Erankheitsbilder  aufzufassen, 
sondern  sie  sind  wohl  am  richtigsten  als  symptomatische  Erschei- 
nungen bei  verschiedenen  Grundkrankheiten  anzusehen,  welche  anämi- 
sierend  zu  wirken  vermögen,  und  die  starke  Leukocytose  im  Verein  mit 
den  kernhaltigen  Erythrocyten  deutet  darauf  hin,  dafs  eine  lebhafte 
Reizung  des  Knochenmarkes  vorhanden  ist,  das  ja  —  wie  wir 
sahen  —  schon  physiologisch  im  Eindesalter  eine  übemormale  Ausfahr 
von  Leukocyten  in  die  Cirkulation  unterhält. 

4.  Erkrankungen  der  Knochen  mit  verschieden- 
artiger Beteiligung  der  Blutzellen* 

Ganz  ohne  Grund  hat  man  eine  Reihe  von  Einzelbeobachtungen 
bei  Enochenerkrankungen  in  das  Kapitel  der  pseudoleukämischen  Er- 
krankungen einrangiert,  und  gerade  hierdurch  eine  grolse  Verwirrung 
in  den  Begriff  dieser  Erkrankungen  hineingetragen. 

Von  vornherein  kann  es  gar  nicht  ttben*aschen,  da£s  Tumoren» 
sowie  aktive  Entzündungen  oder  degenerative  Veränderungen 
der  Knochen  und  speziell  des  Markes  schwere  Veränderungen  im  Blute 
hervorrufen,  es  scheint  mir  dies  vielmehr  eine  selbstverständliche  Kon- 
sequenz der  Erkrankungen  des  blutbildenden  Apparates  zu  sein. 

Dabei  ist  von  Interesse,  dafs  die  Veränderungen  im  Blutbflde 
keineswegs  immer  in  einer  leukämieähnlichen  Beschaffenheit  bestehen^ 
sondern  dafs  in  manchen  Fällen  mehr  eine  Schädigung  der  roten  Zellen 
mit  dem  Bilde  der  perniciOsen  Anämie  hervortritt,  und  es  ist  gar  keiii 
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Orund  dazu  vorhanden,  derartige  Enochenkrankheiten  mit  dem  Begriffe 
der  Pseudolenkämie  zn  verqnicken. 

Hierher  gehören  Fälle  von  Sarkomatose  und  Carcinose  der 
Knochen,  die  mit  schwerer  Anämie  einhergingen  (Buch,  P.  Grawitz, 
Frese,  Hirschfeld),  ferner  multiple  Myelome  des  Markes  (Kahler, 
V.  Bustizky,  Wieland  u.  a),  die  zum  Teil  nicht  zu  Vermehrung  der 
Leukocyten,  sondern  vorzugsweise  zu  Anämie  führten. 

Eine  besondere  Abart  der  Markgeschwülste  bilden  Tumoren  mit 
grünem  Farbstoffe,  die  man  wegen  ihrer  unbestimmten  histologischen 
Natur  mit  dem  indifferenten  Namen  der  „Ghlorome''  belegt  hat(Aran, 
V.  Recklinghausen,  Dock,  Langete).  Diese  Tumoren  zeichnen  sich 
dadurch  aus,  dafs  sie  in  ihrem  Verlaufe  eine  leukämische  Blutmischung 
des  lymphoiden  Typus  erzeugen  und  stets  zum  Tode  führen. 

Im  Gegensatze  hierzu  berichten  Pepper  und  Runeberg  über 
lymphoide  resp.  pyoide  Umwandlung  des  Knochenmarkes  mit 
einfacher  Anämie  ohne  Leukämie,  und  Runeberg  bezeichnet  dieses 
Verhalten  als  ^medulläre  Pseudolenkämie",  eine  Klassifikation,  die 
wir  nach  unseren  Anschauungen  über  das  Wesen  der  Pseudolenkämie 
nicht  acceptieren  können. 

Es  werden  ferner  zu  diesen  Krankheiten  Fälle  von  allgemeiner 
Osteosklerose  mit  anämischem  Blutbefunde  gerechnet,  von  denen  die 
Beobachtungen  von  Nothnagel,  Hammer  und  Baumgarten  am  be- 
kanntesten und  viel  diskutiert  sind.  Von  Marchand  liegt  eine  ähn- 
liche Beobachtung  bei  allgemeiner  Osteomalacie  vor. 

Von  Sternberg  ist  ein  Fall  von  multiplem  „Endotheliom"  des 
Knochenmarkes  beschrieben  worden,  bei  dem  schwere  anämische  Zu- 
stände ohne  Leukämie  bestanden,  und  wiederum  von  v.  Jaksch  (2)  wird 
über  einem  Fall  mit  multiplen  Periostaffektionen  berichtet,  bei 
dem  ein  an  Leukämie  erinnernder,  durch  viele  Myelocyten  auffälliger 
Blutbefund  vorhanden  war. 

Diese  verhältnismäfsig  seltenen  Knochenerkrankungen  zeichnen 
sich  dadurch  aus,  dafs  erstens  bei  atrophischen  und  sklerotischen 
Prozessen  eine  starke  Verringerung  der  Erythrocyten  mit  morpho- 
logischen Veränderungen  derselben  eintritt  in  ähnlicher  Weise,  wie  wir 
dies  bei  gewissen  Formen  der  perniciösen  Anämie  auf  S.  285  kennen 
gelernt  haben,  und  man  könnte  sie  daher  zu  den  perniciösen  An- 
ämien auf  medullärer  Basis  rechnen.  Anscheinend  sind  derartige 
totale  Atrophien  und  Sklerosen  der  Marksubstanz  des  Skeletts  aber  so 
selten,  dafs  man  sie  einstweilen  als  Raritäten  betrachten  kann,  die  durch 
Verödung  der  Matrix  zum  Schwunde  der  Erythrocyten  fuhren. 

Zweitens  können  durch  osteomyelitische,  sarkomatöse  und 
sonstige  Proliferationen    farblose  Markzellen  aller  Entwickelungs- 
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Stufen  so  reichlich  zur  Ausschwemmung  in  die  Blutbahn  kommen,  dals 
ein  leukämisches  Blutbild  entsteht;  es  fehlt  indes  bislang  an  grölseren 
Beobachtungsreihen  über  das  Blut  bei  diesen  Enochenerkranknngen,  so 
dafs  sich  bestimmte  Gesetze  für  das  Verhältnis  zwischen  osteomyeli- 
tischen Erkrankungen  und  Blutleukocyten  noch  nicht  auMellen  lassen. 
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IV.  Teil. 


Das  Verhalten  des  Blutes  bei  AUgemein- 
Erkrankungen  sowie  bei   den  Krankheiten 

der  verschiedenen  Organe. 
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XVII.  Kapitel. 

Hämocytolyse, 


Hämoglobinämie  und  Hämoglobinurie. 

An  verschiedenen  Stellen  der  vorhergehenden  Kapitel  wurde  auf 
die  grolse  Bedeutung  aufmerksam  gemacht,  welche  der  gesteigerte  Zer- 
fall roter  Blutkörperchen  für  die  Entstehung  vieler  Anämien  besitzt. 
(Vgl.  S.  151.) 

Wir  sahen,  dafs  durch  chronische  Einwirkung  giftiger  Substanzen 
das  Plasma  der  Zellen  geschädigt  wird,  dafs  sich  diese  Schädigung  zum 
Teil  in  färberischen  Veränderungen  (Polychromatophilie  und  kOmiger 
Degeneration)  der  Erythrocyten  erkennen  läfst,  und  dafs  der  Untergang 
der  Zellen  bei  solchen  chronischen  Giftwirkungen  aller  Wahrschein- 
lichkeit nach  nicht  in  der  Blutbahn,  sondern  vorzugsweise  in  der  Lebei 
erfolgt,  wobei  allerdings  in  manchen  Fällen  auch  eine  Auflösung  in  der 
Pfortader  (W.  H unter)  eine  Rolle  spielen  mag. 

Wir  haben  diese  Form  der  Giftwirkung,  welche  nicht  zu  direkter 
Zerstörung  der  Zellen,  sondern  nur  zu  einer  Schädigung  des  Plasma 
mit  verringeiter  Lebensdauer  f&hrt,  als  „plasmotrope*^  Wirkung  be- 
zeichnet, gegenüber  der  „plasmolytlschen^S  welche  von  einer  direkten 
Auflösung  der  Zellen  gefolgt  ist  ^j 

HBmogloblnSmle.  Unter  der  Einwirkung  anderer,  gleich  zu  be- 
sprechender Schädlichkeiten  können  rote  Blutkörperchen  inner- 
halb der  Zirkulation  zur  Auflösung  gelangen  und  zwar  kann 
1.  das  Hämoglobin  sich  vom  Strome  trennen  und  gelöst  im  Blute 
zirkulieren,  während  die  Stromata  als  farblose,  verschieden  gestaltete 
Gebilde,  sog.  „Blutschatten^  (Ponfick),  erscheinen;  2.  können  die 
roten  Blutkörperchen  in  einzelne  Bröckel  zerfallen  und  als 
solche  im  Blutstrome  bis  zu  ihrem  Untergange  kreisen. 
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Die  Diagnose  einer  Hämoglobinämie  ist  nicht  leicht  za  stellen. 
Da  das  Hb  im  Plasma  gelöst  ist,  so  erscheint  das  bei  der  Qerinnong 
abgeschiedene  Sernm  je  nach  dem  Hb-Gehalt  verschieden  rot  gefärbt, 
von  einem  leichten  rötlichen  Schimmer  bis  zn  intensiv  rabinroter 
Färbung,  um  indes  hieraus  Schlüsse  zu  ziehen,  ist  es  nötig,  daüs  das 
Blut  gleich  nach  der  Entnahme  ohne  Schütteln  in  völliger  Buhe  zam 
Gerinnen  gebracht  wird,  da  bei  unvorsichtigem  Manipulieren  unter  vielen 
Verhältnissen  während  des  Gerinnens  Hb  ins  Serum  mit  übertritt. 
Auch  bei  vorsichtiger  Behandlung  kann  dies  in  geringem  Malse  ein- 
treten, und  man  kann  daher  aus  einer  leichten  Botfärbung  des  Serum 
noch  nicht  ohne  weiteres  auf  das  Bestehen  einer  Hämocytoljse  und 
Hämoglobinämie  schlielsen,  das  Hb  kann  vielmehr  postmortal  in 
das  Serum  übergetreten  sein.  Immerhin  ist  auch  dieser  Vorgang 
von  Wichtigkeit,  weil  er  zeigt,  dafs  —  sorgsame  Behandlung  der  Blut- 
probe vorausgesetzt  —  das  Hb  abnorm  lose  an  das  Stroma  gebunden 
war,  also  eine  verringerte  Besistenz  der  roten  Blutkörperchen  vor- 
handen war. 

Am  sichersten  kann  man  das  Vorhandensein  einer  Hämoglobin- 
ämie diagnostizieren,  wenn  sich  aulser  der  Botfärbung  des  Serum  im 
frischen  Blutpräparate  ausgelaugte  Stromata  und  Zollbröckel  nachweisen 
lassen. 

Ellmlnatioii  der  zerstörten  roten  Blutkörperchen  aus  der  ^- 
knlation.  Dieselbe  gestaltet  sich  verschieden,  je  nach  der  Menge  der 
zur  Auflösung  gelangten  roten  Blutkörperchen.  Wenn  die  Menge  des 
gelösten  Hb  nicht  zu  grols  ist,  so  wird  ein  Teil  desselben  durch  die 
Leberzellen  in  Bilirubin  umgewandelt,  ein  anderer  Teil  als  eisen- 
haltiger Farbstoff  —  Hämosiderin  —  (s.  S.  88)  in  Leber,  Milz, 
Knochenmark  aufgespeichert  Nach  Ponfick  (1)  werden  die  bei 
der  Zertrümmerung  der  roten  Blutkörperchen  gebildeten  Schlacken  vor- 
wiegend von  der  Milz  bewältigt,  welche  infolgedessen  akut  anschwillt 
—  spodogener  Milztumor  (von  anodög  =  Schlacke)  —  das  Hb  wird 
vorwiegend  durch  die  Leber  ausgeschieden. 

Als  Folgen  der  Hämocytolyse  ergeben  sich  1.  eine  Herab- 
setzung der  Alkalescenz  des  Blutes;  dieselbe  kommt  dadurch  za 
Stande,  dafs  bei  dem  Übergange  des  Oxyhämoglobins  in  den  gelösten 
Zustand  Phosphorsäure  und  Glycerinphosphorsäure  frei  werden.  (Eoberi) 
2.  Tritt  infolge  der  Auflösung  von  roten  Blutkörperchen  auch  eine 
Zerstörung  weifser  Blutzellen  ein,  wodurch  die  Eemsubetanzen 
derselben  in  Lösung  kommen.  3.  Durch  alle  diese  gelösten  Stoifo 
können  bei  stärkerer  Giftwirkung  intravaskuläre  Gerinnungen 
und  Intoxikationserscheinungen  mit  Fieber,  Schüttelfrösten  and 
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schwerer  Prostration  auftreten,  welche  unmittelbar  zum  Tode  ffthren 
können.  4.  Wird  durch  die  gesteigerte  Zufuhr  von  Hb  zur  Leber  und 
die  infolgedessen  vermehrte  Bilirubinbildung  die  Galle  zähflüssiger, 
es  gelangt  daher  Gallenfarbstoff  zur  Besorption  durch  die  Lymphwege 
der  Gallengänge  und  es  entsteht  Icterus,  welchen  man  frfiher  als 
„hämatogenen''  bezeichnete,  nach  den  Arbeiten  von  Stadelmann, 
Nannyn,  Afanassiew  u.  a.  aber  heute  in  der  geschilderten  Weise 
wie  jeden  anderen  Icterus  als  „Resorptionsicterus''  auffafst. 

5.  Wenn  groJüse  Mengen  von  gelöstem  Hb  im  Blute  kreisen,  so 
werden  die  bisher  besprochenen  Stätten  der  Ausscheidung  insufdzient, 
das  überschfissige  Hb  gelangt  durch  die  Nieren  zur  Abscheidung,  es 
tritt  HSmogloblnurle  ein.  Das  Hb  erscheint  im  Urin  in  vielen  Fällen 
als  Methämoglobin,  man  musste  also  dann  von  Methämoglobinurie 
sprechen.  Der  Nachweis  desselben  durch  eine  der  chemischen  Proben 
und  auf  spektralanalytischem  Wege  ist  leicht  zu  f&hren;  den  Beweis, 
daliB  es  sich  nicht  um  Hämaturie  handelt,  liefert  die  mikroskopische 
Untersuchung  durch  das  Fehlen  von  roten  Blutkörperchen  im  Sediment 
des  Urins. 

In  schweren  Fällen  tritt  eine  Verstopfung  der  Harnkanälchen  der 
Niere  mit  Hämoglobinschollen  ein,  welche  zur  Verminderung  der  Harn- 
absonderung  und  schlieJüslich  bis  zur  Anurie  führen  kann. 


Alle  die  schweren  Intoxikationserscheinungen  sind  nicht  allein  auf 
die  Wirkung  des  im  Plasma  gelösten  Hämoglobin  zu  beziehen,  denn 
neuere  Untersuchungen  von  v.  Starck  und  Schur  ig  haben  ergeben, 
dafs  reines  Hb  in  grolsen  Mengen  in  die  Blutbahn  eingeführt  werden 
kann,  ohne  diese  deletären  Wirkungen  zu  veranlassen,  speziell  auch 
ohne  zu  Hämoglobinurie  zu  führen. 

So  fand  Schur  ig,  dals  Kaninchen  Injektionen  von  1  g  Hb  pro  Kilo 
Körpergewicht  5—6  Tage  hindurch  ohne  Schaden  ertragen,  und  dafs 
erst,  wenn  das  injizierte  Hb  mehr  als  ein  Viertel  des  Gesamt-Hb  be- 
beträgt, Hämoglobinurie  auftritt.  Auch  solches  reine  Hb,  welches  von 
einer  anderen  Tierspezies  gewonnen  ist,  hat  im  Gegensatze  zu  fremdem 
Blute  (s.  u.)  nach  v.  Starck  wenig  Giftwirkung,  auch  subkutane  In- 
jektionen bei  Menschen  von  reinem  kristallisierten  Hb  aus  Pferdeblut 
in  0,25 — 10%  wässeriger  Lösung  werden  nach  diesem  Autor  gut  er- 
tragen. 

Es  kann  demnach  nicht  zweifelhaft  sein,  dafs  die  toxischen  Er- 
scheinungen bei  schwerer  Hämocytolyse  in  erster  Linie  auf  die  in  den 
Stromata  der  Erythrocyten,  femer  in  den  untergegangenen  Lenkocyten 
enthaltenen  Stoffe  zurückzuführen  sind,   wozu  sich  in  verschiedener 
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Weise  die  spezifische  Giftwirknng  der,  die  Hämocytolyse  auslosenden 
Schädlichkeiten  summiert,  fiber  deren  Natur  wir  allerdings  in  vielen 
Fftllen  noch  keine  sicheren  Kenntnisse  besitzen. 

Blutglfte. 

Es  giebt  eine  überaus  grolse  Anzahl  von  Schädlichkeiten,  beson- 
ders oder  vielleicht  ausschlieüslich  chemischer  Art,  welche  die  roten 
Blutkörperchen  angreifen  können,  und  auch  die  Zahl  der  bisher  be- 
kannt gewordenen  Gifte  ist  noch  keineswegs  als  abgeschlossen  zu  be- 
trachten. 

Ebenso  wie  bei  den  chronisch  wirkenden  Blutgiften,  von  denen 
im  Anfange  des  Kapitels  erwähnt  wurde,  dafs  sich  ihre  Wirkung  haupt- 
sächlich in  einer  Alteration  des  Zellplasma  der  Erythrocyten,  in  einer 
„plasmotropen^  Schädigung  mit  nachfolgendem  Untergange  in  der  Leber 
äuÜBert,  verhalten  sich  auch  manche  unserer  bekanntesten  Blutgifte, 
welche  auf  die  Erythrocyten  im  zirkulierenden  Blute  einwirken, 
und  man  kann  daher  unter  den  Blutgiften  nach  ihrer  Wirkungsweise 
ungezwungen  drei  Gruppen  unterscheiden: 

1.  solche  Schädlichkeiten,  welche  ohne  weiteres  zur  Auf- 
lösung roter  Blutkörperchen  in  der  Zirkulation  ffihren, 

2.  Gifte,  welche  nur  eine  chemische  Veränderung  des 
Hämoglobins  bewirken,  ohne  nachfolgende  Hämocyto- 
lyse und 

3.  Gifte,  welche  in  kleinen  Dosen  nur  den  Chemismus  der 
Zellen  beeinflussen,  in  gröfseren  aufserdem  plasmo- 
lytisch wirken. 

Die  Übersicht  über  diese  Gifte  kann  nur  in  gedrängter  Form  ge- 
geben werden,  für  SpezialStudien  muls  auf  die  Lehrbücher  der  Intoxi- 
kationen von  Kobert,  L.  Lewin  u.  a.  verwiesen  werden. 

1.  Gruppe. 

SehSdlichkeiten,  welche  zur  Auflösung  roter  Blutkörperchen 
führen«    Für  klinische  Zwecke  kommen  hier  in  Betracht: 

1.  Transfusionen  von  heterogenem  Blute.  Besonders  die  in 
der  Therapie  eine  Zeitlang  viel  ausgeführten  Lammblnttransfusionen 
bei  Menschen,  aber  auch  sonstige  im  Tierexperimente  angewandte  Ein- 
spritzungen von  Blut  einer  fremden  Tierspezies  fähren,  wie  Landois 
zuerst  nachwies,  zur  Auflösung  von  roten  Blutkörperchen  und  Intoxi- 
kationserscheinungen, welche  in  Schüttelfrost  und  Fieber,  Atemnot  und 
Hustenreiz  und  blutig  tingiertem  Auswurfe  (bei  Menschen),  Kopfischmerzen, 
Hyperämie  der  Haut  und  vermehrter  Peristaltik  bestehen,  wozu  sich 
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weiterhin  Icterus,  Leber-  und  MilzschwelluDg,  Albuminurie  und  Hämo- 
globinurie binzugesellen. 

Diese  schweren  Erscheinungen  allgemeiner  Intoxikation  und  Hämo- 
cytolyse  treten,  wie  erwähnt,  nicht  bei  Injektionen  reinen  Hämoglobins 
ein,  auch  wenn  dasselbe  einer  fremden  Tierspezies  entstammt,  das 
Lüsungsyermögen  heterogenen  Blutes  für  die  roten  Blut- 
zellen ist  vielmehr  zum  Teil  an  die  Zellen,  zum  Teil  an  das 
Plasma  des  Blutes  gebunden.  Zahlreiche  interessante  Unter- 
suchungen der  letzten  Jahre  über  therapeutische  und  immunisierende 
Wirkungen  gewisser  Blutarten  und  speziell  der  Blutsera  haben  ein 
grolses  und  aussichtsvoUes  Arbeitsfeld  für  experimentelle  Blutunter- 
suchungen eröffnet,  auf  das  hier  nicht  näher  eingegangen  werden  kann. 
Zur  Übersicht  auf  diesem  vieldiskutierten  Gebiete  sei  auch  auf  die 
neuesten  zusammenfassenden  Publikationen  von  Ehrlich  und  G ruber 
verwiesen. 

Erwähnt  sei,  dals  trotz  der  anerkannt  hohen  Gefahren  der  Transfosionen  hete- 
rogenen Blutes  neuerdings  Yon  Bier  wieder  derartige  Experimente  mit  Hammel- 
blnt  an  Menschen  mit  schweren  tuberkulösen  resp.  septischen  Erkrankungen 
ausgeführt  worden  sind,  um  durch  Fieber,  Hyperämie  und  Anregung  des  Stoffwechsels 
eine  Reaktion  des  ganzen  Organismus  mit  günstiger  Beeinflussung  des  Erankheits- 
prozessea  hervorzurufen. 

Bis  jetzt  liegt  kein  Grund  vor,  dem  Autor  auf  dem  geföhrlichen  Pfade  zu  folgen, 
vielmehr  gelten  mit  Recht  die  seiner  Zeit  viel  besprochenen  Lammbluttransfnsionen 
heute  als  vollkommen  verpönt. 

2.  yerbrennuiigen  und  TerbriUiungen.  Zuerst  wurde  von  Max 
Schnitze  im  Blutpräparate  bei  Erwärmung  des  Objekttisches  über 
50^  C.  eine  Zertrümmerung  von  roten  Blutkörperchen  beobachtet.  Bei 
Tieren  fand  Wertheim  schon  wenige  Minuten  nach  erfolgter  Ver- 
brühung rundliche  Körperchen  als  Teilungsprodukte  von  roten  Blut- 
körperchen, und  dieselben  Befunde  erhoben  Ponfick  (2)  und  v.  Lesser. 
Der  letztgenannte  Autor  bezog  infolge  dieser  Beobachtungen  den  Tod 
nach  Verbrühungen  auf  die  akut  eingetretene  Oligocythämie,  eine  An- 
sicht, welcher  von  Sonnenburg  entgegengetreten  wurde.  Durch 
Hoppe- Sey  1er  wurde  auch  bei  Menschen  nach  Verbrennungen  Hämo- 
globinämie  und  Methämoglobinurie  beobachtet,  jedoch  in  so  mäfsiger 
Intensität,  dafs  die  Todesursache  jedenfalls  nicht  in  diesen  Blutver- 
ftnderungen  zu  suchen  ist 

S.  Arsenwasserstofll  Die  Einatmung  von  AsHg,  welcher  im  ge- 
wöhnlichen Leben  mit  Wasserstoff  gemischt  vorkommt,  übt  eine  schwere 
Giftwirkung  auf  das  Blut  aus,  bestehend  in  Hämoglobinurie,  Icterus, 
Schwellung  der  Leber  und  Milz,  sowie  Hämoglobininfarkten  der  Nieren 
(Koppe,  Storch).    Im  Tierexperiment  hat  Stadelmann  dieAsHg-Ver- 
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giftong  in  eingehender  Weise  studiert  und  eine  enorme  Vermehrong  der 
Gallenfarbstoffbildung  aus  dem  gelösten  Hb,  dagegen  keine  Vermehnmg 
der  Gallensäuren  nachgewiesen. 

4.  Horebeln.  Die  in  weiter  Verbreitung  vorkommende  Lorchel 
(Helvella  esculenta),  f&lschlich  gemeinhin  als  Morchel  bezeichnet^  besitzt 
in  wässerigen  Auszügen,  wie  zuerst  von  Bostroem  und  Ponfick  (3) 
gezeigt  wurde,  eine  intensive  Giftwirkung  auf  das  Blut,  bestehend  in 
Hämoglobinämie,  Icterus,  Hämoglobinurie,  Verstopfung  der  Nieren  mit 
Exitus  letalis  in  schweren  Fällen.  Die  getrockneten  Lorcheln  sind 
ungiftig,  ebenso  die  in  heifsem  Wasser  abgebrühten,  wobei  der  Gift- 
stoff in  der  Brühe  enthalten  ist.  Als  giftiges  Prinzip  der  Lorcheln  ist 
die  von  Böhm  und  Eülz  dargestellte  Helvellasäure  anzusehen. 

4.  Saponinsubstanzen.  Unter  diesem  Namen  werden  von  Robert 
verschiedene  glykosidische  Stoffe  zusammengefafst,  welche  kratzend 
schmecken,  unter  der  Haut  Entzündung  erregen  und  rote  Blutkörperchen 
auflösen,  vom  Darmkanal  fast  gar  nicht  resorbiert  werden. 

Nach  Robert  kommen  für  die  Pathologie  vornehmlich  in  Frage: 
die  in  der  Binde  von  Quillaja  Saponaria  vorhandenen  Saponinsub- 
stanzen  Quillajasäure  und  Sapotoxin,  femer  das  in  den  Alpen- 
veilchen (Cyclamen  europaeum)  enthaltene  Cyclamin,  das  in  der  Rom- 
rade (Agrostemma  Githago)  enthaltene  Agrostemma-Sapotoxin  s. 
Githagin,  und  auiserdem  steht  diesen  Stoffen  das  in  verschiedenen 
Spezies  von  Solanum,  z.  B.  im  Nachtschatten  und  der  Rartoffel  ent- 
haltene Solan  in  nahe. 

6.  SchlangengUt,  Skorplongift  Das  Gift  der  Schlangen  ist  bei 
den  einzelnen  Arten  verschieden,  es  gehört  zu  den  Toxalbuminen  und 
bewirkt  lokal  an  der  Bilsstelle  eine  Nekrose  der  Gewebe  mit  stark 
blutiger  Durchtränkung,  im  Blute  selbst  eine  Auflösung  der  roten  Blut- 
körperchen mit  den  besprochenen  Folgeerscheinungen.  Auch  derSkor- 
pionbils  wirkt  nach  Sanarelli  zerstörend  und  koagulierend  auf  ,die 
roten  Blutkörperchen. 

7.  GallensSuren  (s.  Leber)  können  bei  cholämischen  Zuständen, 
wahrscheinlich  im  Verein  mit  anderen  toxischen  Produkten,  hämocyto- 
lytisch  wirken. 

8.  Infektionskrankheiten.  Am  häufigsten  führen  die  schweren 
Malaria-Erkrankungen  (s.  d.)  zu  Hämoglobinämie  und  Hämoglobin- 
urie. In  Bezug  auf*  die  neuerdings  vieldiskutierte  Bolle  des  Chinins 
bei  der  Entstehung  dieser  Anfälle  sei  hier  nur  in  Rürze  bemei*kt,  dafs 
nach  Murri  noch  niemals  Hämoglobinurie  infolge  von  Chinin- 
gebrauch beobachtet  worden  ist,  wenn  nicht  Malaria  voran- 
gegangen war,  so  dafs  man  annehmen  mufs,  dafs  durch  Malaria  eine 
Schwächung  und  Disposition  der  Blutzellen  geschaffen  wird. 
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Bei  Scharlach  beobachtete  Heubner  und  bei  Typhus  Immer- 
mann  das  Auftreten  dieser  Komplikation.  Bei  schwerer  Sepsis  (s.  d.) 
fand  ich  hochgradige  Hämoglobinämie. 

9.  Infolge  von  Gu^jakolrergiftang  (9jähriges  Mädchen  erhielt 
5  ccm)  beobachtete  Wyss  Auflösung  von  roten  Blutkörperchen  und 
Hämoglobinämie. 

10.  Die  sog.  Wliickersche  Eranklieit,  eine  seltene  schwere  All- 
gemeinerkrankung Neugeboren  er,  welche  mit  schweren  Allgemein- 
symptomen, Coma,  SomnolenZy  unter  starker  Hämoglobinurie,  Ictei*us 
und  hämorrhagischer  Diathese  zum  Tode  führt,  ist  ebenfalls  hierher  zu 
rechnen. 

11.  Bei  Besorption  eines  grSfseren  abdominalen  Blutergasses 

infolge  von  Extrauterinschwangerschaft  beobachtete  L.  Michaelis  eine 
Hämoglobinurie,  die  er  nach  dem  Vorgange  von  Ehrlich  auf  Bildung 
von  Autolysmen  aus  dem  eigenen  Blute  der  Kranken  zurückfuhrt. 

12.  Nach  Gebrauch  von  Extraetum  Allels  marls  aethereum 
habe  ich  (Litt.)  mehrfach  erhebliche  Hämocytolyse  mit  Icterus  auftreten 
sehen  und  Georgiewski  hat  später  in  Tierexperimenten  die  Folgen 
der  yermehrten  Blutkörperchen-Zerstörung  in  der  starken  Siderose  der 
Leber,  Milz  und  des  Knochenmarkes  nachgewiesen. 


Schliefslich  seien  hier  noch  die  Experimente  an  Tieren  an- 
geführt, welche  die  Lehre  von  den  Blutgiften  wesentlich  gefördert 
haben^  obwohl  hier  zum  Teil  Gifte  verwendet  worden  sind,  welche  für 
die  menschliche  Pathologie  keine  Rolle  spielen. 

In  erster  Linie  sind  von  Autoren  hier  zu  nennen:  Stadelmann^ 
Afanalsjew,  Silbermann,  Heinz,  Ehrlich,  Popoff,  Bignami  und 
Dionisi,  Dittrich,  Albertoni,  Biondi,  Tallquist  u.  a. 

Als  Blutkörperchen  zerstörende  Stoffe  wurden  vorzugsweise  be- 
nutzt: Toluylendiamin,  Phenylhydrazin,  Pyrodin,  Ammoniak, 
Trimethylamin,  Aethylendiamin,  Pyrogallussäure,  Anilin- 
derivate u.  V.  a.,  aufserdem  die  auch  für  die  Toxikologie  des  Menschen 
wichtigen  Stofiie. 

Von  den  Ergebnissen  dieser  Versuche  sind  bereits  im  Kapitel  der 
einfachen  und  perniciösen  Anämien  diejenigen  erwähnt  worden,  welche 
für  die  Lehre  von  der  Entstehung  der  Anämien  durch  chronische 
Giftwirkung  von  grofser  Bedeutung  sind. 

Auch  für  die  Kenntnisse  von  der  akuten  Giftwirkung  auf  das 
Blut  sind  die  Experimente  mit  den  genannten  Stoffen  bedeutungsvoll 
geworden,  da  sie  zum  Teil  Beispiele  für  die  einfache  Hämocytolyse,  zum 
Teil  für  Methämoglobin-Bildung  mit  nachfolgender  Lysis  abgaben. 
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II.  Gruppe, 

Von  Giften,  welche  nur  eine  chemische  Veränderung  des 
Hämoglobins  bewirken,  ohne  dafs  eine  Hämocytolyse  za  fol- 
gen braucht,  sind  folgende  als  wichtigste  zu  nennen: 

1.  Stickoxyd  und  Eohlenoxyd  können  an  Stelle  des  0,  im 
Blute  auftreten,  doch  hat  das  NO  kein  praktisches  Interesse,  um  so 
mehr  jedoch  das  Eohlenoxyd,  welches  im  Kohlendunst  und  Leucht- 
gas enthalten  ist  und  zu  häufigen  Vergiftungen  Veranlassung  giebt 

Das  CO  verdrängt  0^  im  Blute  und  bildet  eine  feste  Verbindung 
mit  dem  Hb,  das  Eohlenoxyd-Hämoglobin,  doch  tritt  auch  bei  den 
schwersten  Vergiftungen  intra  yitam  niemals  eine  Sättigung  des  Blutes 
mit  CO  ein.  Die  roten  Blutkörperchen  werden  in  ihrer  Grestalt  dabei 
nicht  geändert,  sie  zerfallen  auch  nicht  in  der  Blutbahn.  Das  Blut 
nimmt  bei  CO- Vergiftungen  im  ganzen  eine  auffallend  hellrote  Fär- 
bung an,  welche  es  auch  nach  dem  Tode  beibehält.  Die  durch  das 
CO  mit  Beschlag  belegten  roten  Blutkörperchen  sind  für  den  respira- 
torischen Gaswechsel  völlig  unbrauchbar  geworden,  und  es  erklärt  nich 
hieraus  die  Schwere  der  Vergiftungserscheinungen  bei  einigermaßen 
intensiver  Einwirkung  des  Gases.  Die  Vergiftung  ist  demgemäfs  als 
eine  innere  Erstickung  aufzufassen. 

Die  Diagnose  der  CO- Vergiftung  ist  häufig  sehr  leicht  aus  der 
auffällig  hellroten  Beschaffenheit  des  Blutes  zu  stellen.  Der  sichere 
Nachweis  des  CO-Hb  wird  durch  die  spektral-analytische  Unter- 
suchung geliefert  Die  Streifen  des  CO-Hb  geben  fast  dasselbe  Bild, 
wie  die  des  O^-Hb,  nur  ist  das  Spektrum  des  CO-Hb  ein  wenig  nach 
rechts  von  dem  des  O^-Hb  gerückt  Dieser  Unterschied  ist  indes  nicht 
so  sehr  in  die  Augen  fallend,  vielmehr  zeichnet  sich  in  charakteristi- 
scher Weise  das  Spektrum  des  CO-Hb  dadurch  aus,  dals  es  sich  bei 
Zusatz  von  reduzierenden  Mitteln  nicht  ändert,  während  das  0,-Hb 
unter  den  gleichen  Bedingungen  sein  zweistreifiges  Spektrum  verliert 
und  den  breiten  Streifen  des  reduzierten  Hb  zeigt.  Bei  Zusatz  von 
10  ^/o  Ätznatronlösung  zeigt  CO-Hb  beim  Erwärmen  eine  zinnoberrote 
Färbung,  während  O^-Hb  bei  gleicher  Behandlung  in  eine  schwarz- 
braune, grünliche  Masse  verwandelt  wird. 

2.  Scbwefelwasserstolf.  Ob  der  H^S  selbst  bei  schweren  Ver- 
giftungen durch  Einatmung  des  Gases  in  Laboratorien,  Eloaken,  Latri- 
nen oder  Dunggruben  intra  vitam  eine  Veränderung  des  Hb  herbei- 
führt, ist  nach  Eobert  bisher  nicht  sicher  entschieden.  Im  Leichenblat 
ist  dagegen  diese  Veränderung  sehr  deutlich  nachweisbar  und  daher  von 
erheblichem  gerichtsärztlichen  Interesse.  Es  bildet  sich  hier  SchwefeU 
methämoglobin,  auch  Sulfomethämoglobin  genannt,  welches  einen 
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Absorptionsstreifen  in  Rot  zeigt,  ähnlich  dem  des  Met-Hb  und  bei  Zu- 
satz von  Schwefelammonium  und  Kalilauge  in  die  Streifen  des  Hämo- 
chromogens  flbergeht. 

Sulfomethämoglobin  bildet  sich  beim  Faulen  jeder  Leiche  und  ver- 
leiht derselben  die  grüne  Färbung. 

3.  Blausäure.  Vergiftungen  mit  Blausäure  und  Cyankali  kom- 
men teils  aus  selbstmörderischer  Absicht,  seltener  durch  versehentliches 
Eindringen  der  Gifte  in  Wunden  und  durch  toxische  Dosen  von  Bitter- 
mandelwasser in  der  Therapie  vor. 

Das  Blut  zeigt,  besonders  wenn  es  aus  venösen  Bezirken  stammt, 
bei  Blausäurevergiftungen  eine  auffallend  hellrote  Färbung,  welche  auf 
folgenden  eigentümlichen  Blutveränderungen  beruht. 

Von  Schönbein  wurde  gezeigt,  dafs,  während  normale  Blutkörper- 
chen das  Wasserstoffsuperoxyd  sehr  leicht  in  Wasser  und  Sauerstoff 
zersetzen,  schon  durch  kleine  Mengen  von  Blausäure  diese  Zersetzung 
aufgehoben  wird,  und  das  Blut  sich  dunkelbraun  färbt.  Schönbein 
schlols  hieraus,  dals  die  Blutkörperchen  durch  die  Blausäurevergiftung 
ihre  physiologische  Wirksamkeit  einbüfsen  und  dals  der  Tod  infolge 
gehemmter  Respiration  eintrete.  Diese  Annahme  ist  später  durch  exakte 
Stoffwechsel-Untersuchungen  von  Oeppert  bestätigt  worden,  welcher  nach- 
wies, dafs  durch  die  Anwesenheit  von  Blausäure  die  Gewebe 
die  Fähigkeit  verlieren,  Sauerstoff  zu  binden  und  zu  ver- 
brauchen, dals  somit  eine  innere  Erstickung  bei  Vorhandensein  von 
überschüssigem  0,  eintritt. 

Bei  der  Bildung  der  auffällig  hellroten  Totenflecke  bei  mit  Blau- 
säure Vergifteten  handelt  es  sich  nach  Robert  um  Gyanmethämoglobin, 
welches  sich  aus  dem  in  den  Leichenflecken  meist  vorhandenen  Met-Hb 
unter  Einwirkung  von  CNH  bildet  (s.  Tafel  der  Absorptionsspektra). 

m«  Gruppe« 

Als  weitere  Blutgifte  figurieren  chemische  Substanzen,  welche  das 
Hb   der   roten  BlntkSrperchen    In   Kethämoglobln   verwandeln, 

worauf  ein  Teil  derselben  keine  weiteren  Schädigungen  ausübt,  der 
gröfsere  Teil  aber  zur  Auflösung  von  roten  Blutkörperchen  führt.  Das 
Methämoglobin  unterscheidet  sich  vom  Oxy-Hb  lediglich  dadurch,  dafs 
der  Sauerstoff  bei  demselben  erheblich  fester  gebunden  ist  als  bei  dem 
Oxy-Hb,  während  die  Menge  des  austreibbaren  Sauerstoffes  nach  Ditt- 
rich  im  Methämoglobin  die  gleiche  ist,  wie  im  Oxyhämoglobin.  Die 
Farbe  des  Met-Hb  ist  sepiabraun.  Die  Veränderung  im  spektroskopi- 
schen Bilde  geht  aus  der  vergleichenden  Tabelle  hervor. 
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Nach  Dennig  ist  die  Toleranz  des  Organismus  gegenüber  der 
Met-Hb-Bildung  sehr  grofs,  denn  das  Leben  erlischt  erst,  wenn  etwa 
zwei  Drittel  des  Oxy-Hb  durch  Met-Hb  ersetzt  sind. 

Nach  Dittrich  u.  a.  kommen  bei  schweren  Methämoglobin-Ver- 
giftungen  meist  noch  andere  toxische  Wirkungen  neben  der  Sch&digang 
der  Blutzellen  in  Betracht,  wie  sich  besonders  bei  den  Eali-chloricum- 
Vergiftungen  zeigt. 

Nach  demselben  Autor  wird  Methämoglobinbildung  bewirkt: 

1.  durch  oxydierende  Stoffe,  wie  Ozon,  Jod,  Chlorate,  Nitrite, 
Nitrate  (Nitroglycerin), 

2.  durch  reduzierende  Substanzen,  wie  naszierenden  Wasser- 
Stoff,  Pjnrogallol,  Brenzkatechin,  Hydrochinon  etc., 

3.  durch  Stoffe,  welche  weder  oxydierend  noch  reduzie- 
rend wirken,  wie  Anilin  und  seine  Verbindungen,  Phenol  u.  &. 

Für  die  Klinik  sind  folgende  Gifte  am  wichtigsten: 

1.  Chlorsaures  Kall.  Wegen  der  vielfachen  therapeutischen  Ver- 
wendung dieses  Mittels  sind  Vergiftungen  mit  demselben  Verhältnis- 
mäfsig  häufig.  Nachdem  zuerst  durch  Jacobi  und  Marchand  die  Giftig- 
keit desselben  nachgewiesen,  haben  spätere  Arbeiten  des  letzteren,  so- 
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wie  solche  von  Cahn,  Stokvis,  v.  Mering  u.  a.  die  Blutverände- 
ruDgen  infolge  dieser  Vergiftang  eingehend  behandelt.  Das  chlorsaure 
Kali  wandelt  das  Oxyhämoglobin  in  Methämoglobin  im  Blute  um  und 
zerstört  die  roten  Blutkörperchen,  so  dafs  sich  bei  Kali-chloricum-Ver- 
giftungen  dieselben  Folge-Erscheinungen  der  Hämoglobinämie  finden, 
wie  bei  der  zuerst  besprochenen  Gruppe.  Betreffis  der  Art  und  Weise, 
wie  die  Blutzersetzung  zu  stände  kommt,  nimmt  v.  Mering  an,  dals 
dieselbe  der  Chlorsäure  zuzuschreiben  sei  und  dafs  das  Salz  dabei  im 
Blute  eine  Beduktion  zu  Chlorkalium  erfahre,  Marchand  giebt  da- 
gegen an,  dafs  die  Menge  des  im  Urin  vorgefundenen  Chlorats  genau 
der  des  eingeführten  entspricht,  und  dafs  für  eine  Zersetzung  und  Reduk- 
tion desselben  im  Körper  kein  Anhaltspunkt  vorliegt.  Nach  Marchand 
soll  durch  die  Wirkung  der  Salzlösung  eine  Wasserverarmung  des  Blutes 
eintreten,  und  hierdurch  sollen  Diffusionsprozesse  in  Wirksamkeit  treten, 
welche  die  Bedingungen  für  das  Eindringen  des  Chlorats  in  die  roten 
Blutkörperchen  abgeben.  Oegen  diese  Annahme  sprechen  allerdings 
die  folgenden  Zahlen  der  Blutmischung  in  einem  selbstbeobachteten  Falle. 

Ich  lasse  die  Zahlen  dieses  mit  meinem  Kollegen  Brandenburg  gemeinsam 
beobachteten  nnd  von  letzterem  (s.  Litt.)  publizierten  FaUes  hier  folgen: 

Eine  28  Jahre  alte  Frau  hatte  am  Abend  des  4.  März  ca.  40  g  Kali  chloricnm 
mit  Wasser  getrunken.  Am  nächsten  Morgen  kam  sie  zur  Behandlang  in  die  II.  med. 
Klinik.  Die  Blutnntersuchnng  ergab:  neben  einer  starken  Lenkocytose,  Anwesenheit 
von  nicht  sehr  zahlreichen  Poikilocyten,  femer  unregelmäfsige  grolse  nnd  kleine  rote 
Elemente.  Das  Blut  war  schokoladenartig  braunrot,  zeigte  im  Spektrum  die 
Streifen  des  Methämoglobin,  das  klar  abgesetzte  Serum  war  bräunlich  gefärbt,  ent- 
hielt ebenfalls  Methämoglobin,  desgleichen  in  starkem  Mafse  der  Urin. 

Die  Blutnntersuchung  ergab: 
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Das  Methämoglobin  liefs  sich  im  Serum  während  der  ersten  5  Tage  nachweisen, 
während  der  beiden  letzten  Tage  war  das  Serum  klar  und  gelb. 

Der  Tod  erfolgte  am  7.  Tage,  die  Sektion  ergab  parenchymatöse  Entzündungen 
des  Myocard,  der  Leber,  Magenschleimhaut  und  der  Nieren,  welche  aufserdem  hoch- 
gradige Hämoglobininfarkte  aufwiesen. 

2.  Pyrogallol,  PyrogallussSure  wird  bei  Hautkrankheiten  viel- 
fach angewandt  und  kann  bei  unvorsichtigem  Gebrauche  zum  Tode 
führen  durch  Zerstörung  von  roten  Blutkörperchen. 
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3.  Mtrobenzol-Vergiftangen  werden  in  der  Technik  bei  der  Fabri- 
kation von  Anilinfarbstoffen  und  Sprengstoffen  beobachtet  nnd  entstehen 
dnrch  Einatmung  der  Dämpfe  dieses  Stoffes. 

Ebenso  kommen  Vergiftungen  mit  Nitroglycerin  bei  der  Dyna- 
mitfabrikation vor,  femer  ist  hier  das  Amylnitrit  zu  erwähnen.  Alle 
diese  Stoffe  können  Methämoglobinämie  mit  ihren  Folgezuständen  he^ 
vorrufen. 

4.  CkromsSure  scheint  nach  Mitteilungen  von  Sticker  ebenfalls 
Methämoglobinurie  (z.  B.  nach  Applikation  per  vaginam  behufs  Ätzung) 
hervorzurufen. 

5.  Das  Anilin  wandelt  den  Blutfarbstoff  ebenfalls  in  Met-Hb  um, 
und  für  klinische  Zwecke  ist  die  Beobachtung  von  Fr.  Müller  beson- 
ders wichtig,  welcher  bei  Anwendung  des  vielgebrauchten  Anilin-Deri- 
vats, des  Antifebrin^  Acetanilid,  nach  mäfsigen  Tagesdosen  von 
2 — 3  gr  bei  ausgesprochener  Cyanose  im  Blute  Met-Hb  nachweisen 
konnte. 

Neuere  Untersuchungen  hierüber  sind  von  Dennig  ausgeführt^ 
welcher  ebenfalls  Met-Hb-Bildung  nach  diesem  Mittel  konstatierte. 

6.  Phenaeetln,  PbenokoU  und  Lactophenln  können  ebenfalls 
Met-Hb  bilden  und  zur  Hämocytolyse  führen.  Nach  eigenen  Erfahrungen 
ist  besonders  das  Lactophenin  durch  diese  gefährliche  Nebenwirkung 
ausgezeichnet,  und  schon  nach  mäfsigen  Tagesdosen  (3  gr)  kann  man 
manchmal  intensiven  Icterus  auftreten  sehen. 

7.  Das  Hydrazln  und  besonders  das  Phenylliydrazln  können 
nach  Lewin  schon  bei  Resorption  kleiner  Mengen  infolge  von  Haot- 
verletzungen  Met-Hb  bilden. 

Paroxysmale  HSmoglobinnrle. 

Abweichend  von  den  bisher  besprochenen  Formen  von  Hämoglo- 
binämie  und  Hämoglobinurie,  welche  auf  die  Wirkung  bekannter  Gifte 
zurückzuführen  waren,  liegt  bei  den  paroxysmalen  Formen  kein  sicher 
zu  bestimmender  Giftstoff  als  ätiologisches  Moment  vor.  Die  Krankheit 
besteht  darin,  dals  bei  gewissen  Individuen  anfallsweise  auf  ge- 
ringfügige äufsere  Veranlassungen  unter  mehr  oder  minder  aos- 
gesprochenen  Allgemeinerscheinungen,  wie  Frost,  Kopfschmerz,  Fie- 
ber, starker  Abgeschlagenheit,  der  Urin  eine  tiefrote  bis 
schwärzliche  Farbe  annimmt,  welche  auf  der  Anwesenheit  von 
gelöstem  Hämoglobin  beruht.  Diese  Paroxysmen  gehen  mit  Anschwel- 
lung der  Leber  und  Milz,  häufig  auch  mit  Schmerzen  in  der  Nieren- 
gegend einher,  können  verschieden  lange  Zeit  dauern  und  zeigen  eine 
besondere  Neigung  zu  Recidiven. 
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Diese  Erkrankung  ist  bereits  vor  mehr  als  hundert  Jahren  von 
CiL  Stewart  (1794)  beobachtet,  in  Deutschland  von  Dressler  (1854)  als 
„intermittierende  Albuminurie  und  Chromaturie'^  sorgfältig  be- 
schrieben, und  1865  von  Harley,  trotzdem  derselbe  keine  roten  Blut* 
körperchen,  sondern  Hämoglobin  im  Urin  fand,  als  „intermittierende 
Hämaturie",  von  Pavy,  welcher  den  Blutfarbstoff  als  Hämatin  an- 
sprach, als  „paroxysmale  Hämaturie"  bezeichnet  worden.  Einen 
Untergang  der  roten  Blutkörperchen  innerhalb  der  Blutbahn,  und  zwar 
in  den  NierengefUsen,  nahm  zuerst  Dickinson  an,  und  Popper,  welcher 
den  Namen  „paroxysmale  Hämoglobinurie"  einführte,  fabte  die 
Erkrankung  als  eine  vasomotorische  Neurose  auf 

Die  Litteratur  Aber  diese  Krankheit  ist  in  der  Folgezeit  zu  einem 
erheblichen  Umfange  angeschwollen  und  findet  sich  in  umfassender 
Weise  in  einer  Monographie  von  Chvostek  bearbeitet^  auf  welche  hier- 
mit verwiesen  wird. 

Itiologisehes.  Das  Auftreten  dieser  Erkrankung  ist  in  jedem 
Lebensalter  beobachtet  worden;  von  den  Geschlechtem  ist  das  männ- 
liche häufiger  befallen.  In  einer  grolsen  Zahl  von  Beobachtungen  über 
paroxysmale  Hämoglobinurie  findet  sich  die  Angabe,  dafs  acquirierte 
oder  kongenitale  Lues  bestanden  habe,  so  dafs  diesem  Momente  eine 
gewisse  Bedeutung  bei  dem  Zustandekommen  des  Prozesses  zuzuschrei- 
ben ist  Ebenso  soll  das  Überstehen  von  Malariaerkrankungen 
und  Inanitionszuständen  disponieren.  Als  Momente,  welche  unmittel- 
bar den  Anfall  auszulösen  imstande  sind,  hat  man  beobachtet:  Ein-* 
Wirkung  von  Kälte  auf  den  Körper  im  allgemeinen,  lokale 
Kälte-Einwirkung,  z.  B.  durch  Eintauchen  der  Hände  oder  FOÜise 
in  kaltes  Wasser,  Muskelanstrengungen  beim  Gehen,  während 
andere  Mnskelanstrengungen  keinen  EinfluTs  ausüben;  ferner  psychi-  I 

sehe  Erregungen,  Schreck,  Ärger,  Excesse  in  baccho  et  venere. 
Besonders  durch  Eintauchen  der  Hände  oder  Füsse  in  kaltes  Wasser 
kann  man  bei  disponierten  Lidividuen  in  kurzer  Frist  von  10 — 30 
Minuten  einen  derartigen  Anfall  hervorrufen. 

Blntbefunde.  Die  auffälligste  Veränderung  des  Blutes  besteht 
in  der  Verminderung  der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen,  welche  im 
Paroxysmus  zur  Auflösung  gelangen  und  je  nach  der  Schwere  des  An- 
falls in  stärkerem  oder  geringerem  Mafse  verringert  sein  können,  wie 
die  Angaben  von  Mesnet,  Bristowe  und  Copeman,  Kobler  und 
Obermeier,  Chvostek  u.  a.  zeigen.  Nach  den  Beobaclitungen  dieser 
Autoren  bestehen  in  den  anfallsfreien  Zeiten  entweder  normale  oder 
leicht  subnormale  Zahlen  der  roten  Blutkörperchen,  welche  im  Anfalle 
vorübergehend  sinken.    Alle  diese  Zahlenangaben  haben  indes,  soweit 

OrAwltx,  Klinische  Pathologie  des  Blateg.  27 


418  XVU.  Kapitel. 

sie  vom  Blute  im  Anfall  selbst  gewonnen  sind,  nur  relativen  Wert; 
denn  das  Blut  erleidet  auf  der  Höhe  des  Anfalls,  besonder  zur  Zeit 
des  Frostes,  unzweifelhaft  eine  Alteration  seiner  Gresamtmenge,  wie 
folgende  eigene  Beobachtung  ergiebt. 

Bei  einem  etwa  12  Jahre  alten  Mädchen  traten  nach  lokaler  Einwirkung  ron 
Kälte  typische  Anfälle  von  Hämoglobinnrie  ein  anter  Frösten,  Kältegeffihl  und  allge- 
meinem Unbehagen,  und  es  war  mir  möglich,  zu  zwei  verschiedenen  Malen  die  Be- 
schaffenheit des  aus  der  Vene  entnommenen  Blutes  vor  und  während  des  AnfaUes  zu 
ermitteln. 

Erste  Beobachtung. 
Vor  dem  Anfall: 


Rote  Blut-            w  ..     »,  ^              TrockeiiBubstaiu 
kOrpercben            ^eiAe  Blut-                   ^^  ^^^^ 

MUlionen                körperchen                  j^  Prozenten 

TrockensabetADx 
des  Seram 

in  Prosenten 

4,75                 12000                       18,2 
Tm  Anfalle,  gegen  Ende  desselben: 

8,62                 12000                       18,5 

9,04 
9,76 

Zweite  Beobachtung: 

Vor  dem  Anfall:                                              18,2 
Auf  der  Höhe  des  Anfalles.                           19,2 

7,5 

8,9 

Das  klare  Seram  war  durch  Hämoglobin  rubinrot  gefärbt,  ohne 
rote  Blutkörperchen  zu  enthalten.  Die  starke  Verminderung  der  Zahl 
der  roten  Blutkörperchen  ist  leicht  verständlich,  auffällig  dagegen  ist 
die  Zunahme  der  Trockenrückstände  bei  beiden  Untersuchungen,  und 
zwar  besonders  stark  ausgeprägt  bei  der  zweiten,  welche  im  Beginne 
des  Frostanfalls  bei  allgemeiner  Blässe  der  Haut  ausgeffihrt  wurde. 
Es  zeigt  diese  Beobachtung,  dafs  eine  lebhafte  Reizung  des  vaso- 
motorischen Nervensystems  bei  dem  Eintritt  des  Frostes  zur 
Eindickung  des  Blutes  führte,  welche  um  so  beträchtlicher  erscheinen 
mu£s,  als  durch  den  Zerfall  der  roten  Blutkörperchen  und  Ausscheidung 
des  Hb  die  Blutmischung  naturgemäfs  verdünnt  sein  muTste. 

Die  Untersuchung  eines  frischen  Blutströpfchens  auf  der 
Höhe  des  Anfalls  ergiebt  in  ausgesprochenen  Fällen  neben  der  Mehr- 
zahl normaler  roter  Blutkörperchen  solche  von  bizarren  Formen,  viel- 
fach ausgebuchtet  und  über  die  Fläche  gebogen,  an  Poikilocyten  er- 
innernd. Einzelne  solcher  verbogenen  Blutscheiben  erscheinen  mehr 
oder  minder  ihres  Hb-Qehaltes  beraubt,  ausgelaugt  —  sog.  Blutschatten 
(Ponfick);  daneben  sieht  man  Zerfallskörperchen.  Die  geldroUenartige 
Anordnung  der  roten  Blutkörperchen  ist  nach  Bristowe  und  Copeman, 
Boas  u.  a.  gestört 

Der  Hb-6ehalt  ist  nach  Eobler  und  Obermeier  entsprechend 
der  Zahlenverminderung  der  roten  Blutkörperchen  während  und  nach 
dem  Anfall  herabgesetzt.    Die  Regeneration  der  roten  Blutkörperchen 
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scheint  nach  den  Angaben  dieser  Autoren  sowie  nach  Bristowe  und 
Copemann,  Götze  u.  a.  schnell  vor  sich  zu  gehen.  Auch  das  Mädchen 
eigener  Beobachtung  hatte  den  Gesamt-Eiweilsgehalt  des  Blutes  in 
kui*zem  ersetzt,  doch  war  das  Serum  hei  der  zweiten  Blutentnahme 
auffällig  wasserreich  geworden. 

Die  Gerinnbarkeit  des  Blutes  ist  nach  Hayem  und  Salle  er- 
höht; doch  soll  sich  nach  diesen  Autoren  der  schnell  geronnene  Blut- 
kuchen sehr  rasch  wieder  lösen  —  eine  Angabe,  die  Chvostek  be- 
stätigt, allerdings  mit  der  Einschränkung,  dafs  eine  derartige  Erscheinung 
sich  auch  unter  anderen  Verhältnissen  finden  kann. 

Die  Leukoeyten  zeigen  nach  den  übereinstimmenden  Angaben 
der  Autoren  keine  nennenswerten  Veränderungen. 

Im  Blutserum  findet  sich,  wie  Eüssner  zuerst  im  Schröpfblute 
nachwies,  im  Anfall  und  kurze  Zeit  nach  demselben  ein  je  nach  der 
Stärke  des  Anfalls  und  nach  der  Zeit  der  Blutentnahme  höherer  oder 
geringerer  Gehalt  von  gelöstem  Hb;  doch  sind  hier  ganz  besonders  die 
auf  S.  406  erwähnten  Eautelen  bei  der  Serumgewinnung  zu  beachten. 
Fleischer  fand  im  Serum  einer  Zugpflasterblase  Hb-Tröpfchen. 

Theorien  über  das  Zustandekommen  der  Paroxysmcn.    Die 

älteren  Anschauungen  über  eine  direkte  Einwirkung  der  luetischen  oder 
Malariainfektion  sind  im  allgemeinen  verlassen  worden;  man  nimmt  be- 
sonders seit  der  Entdeckung  der  Malariaparasiten  an,  dafs  die  Anfälle 
von  Hämoglobinurie,  welche  in  Tropengegenden  auftreten  —  das  sog. 
Schwarzwasserfieber  (s.  u.)  —  auf  Infektion  des  Blutes  mit  Parasiten 
und  mit  toxischen  Substanzen  zurückzufuhren  und  jedenfalls  von  den 
hier  zu  behandelnden  Formen  der  Hämoglobinurie  zu  trennen  sind. 
Die  von  Pavy,  Mackenzie  u.  a.  angenommene  Auflösunng  der 
roten  Blutkörperchen  in  den  Nierengefäfsen  ist  von  manchen 
Seiten  als  unhaltbar  bezeichnet,  in  neuerer  Zeit  jedoch  wieder  von 
Bosenbach  befürwortet  worden,  welcher  sich  besonders  auf  negative 
Befunde  an  den  Blutkörperchen  im  zirkulierenden  Blute  mancher  der- 
artiger Kranken  beruft  Nach  Lichtheim  handelt  es  sich  im  wesent- 
lichen um  Veränderungen  des  Blutes  und  der  blutbildenden  Organe, 
welche  bei  gewissen  Reizen  mit  einer  Auflösung  der  roten  Blutkörperchen 
reagieren.  Nachdem  schon  früher  Mackenzie  und  Popper  auf  den 
EinfluTs  des  vasomotorischen  Nervensystems  aufmerksam  gemacht,  trat 
besonders  Murri  mit  der  Annahme  hervor,  dafs  die  Krankheit  als  eine 
vasomotorische  Neurose  aufzufassen  sei,  welche  sich  bei  Kälteeinwir- 
kung in  einer  abnormen  Erregung  der  vasomotorischen  Nerven  äulsere, 
infolge  deren  es  zur  Erweiterung  des  Gefafssystems,  Verlangsamung 
des  Blutstromes  und  daher  stärkerer  Einwirkung  der  Kälte  kommt. 

27* 
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Gleichzeitig  besteht  bei  diesen  Patienten  eine  krankhafte  Störung  der 
blutbildenden  Organe,  derzufolge  die  roten  Blutkörperchen  zum  Teil 
weniger  widerstandsfähig  sind  und  zu  Grunde  gehen. 

Auch  Ehrlich  und  Boas  sprachen  sich  für  eine  verminderte 
Resistenz  der  roten  Blutkörperchen  aus,  nachdem  sie  gezeigt  hatten, 
dafs  man  Blutscheiben  künstlich  zum  Zerfall  bringen  kann,  wenn  man 
bei  Stauung  durch  Abbinden  eines  Fingers  starke  Kälte  (Eiswasser) 
einwirken  läfst,  so  dals  sie  annahmen,  dafs  lokal  an  den  der  Kälte 
ausgesetzten  Teilen  die  Hämocytolyse  auftrete.  Gegen  diese  Theorie 
sprechen  indes  vielfache  Beobachtungen,  wie  das  Auftreten  von  paroxys- 
maier  Hämoglobinurie  ohne  Kälteeinwirkung  nach  Marschanstrengungen 
(Fleischer)  und  heftigen  Gemütsbewegungen  (Strübing);  auch  Be- 
obachtungen von  Bodet,  welcher  im  Experimente  keine  verminderte 
Resistenz  der  roten  Blutkörperchen  gegen  Kälte  fand.  Ehrlich  selbst 
wies  später  nach,  dafs  diese  verminderte  Resistenz  der  roten  Blut- 
körperchen gegen  Kälteeinwirkung  thatsächlich  nicht  bestehe  und  nahm 
an,  dafs  sich  unter  dem  Einflüsse  der  Kälte  bei  spezifisch  disponierten 
Individuen  Agentien  (Fermente)  bilden,  die  das  Cytoplasma  schädigen 
und  die  Lösungserscheinungen  bedingen. 

Nach  den  erwähnten  Beobachtungen  ist  indes  die  Kälte  überhaupt 
nicht  zum  Zustandekommen  der  Blutdissolution  nötig,  vielmehr  wiesen 
Dapper  und  neuerdings  Ghvostek  nach,  dafs  einfache  Cirkulations- 
störungen  durch  Abbinden  eines  Fingers  ohne  Kälteeinwirkung  die  Auf- 
lösung hervorrufen  können,  und  es  ist  nach  neueren  Experimenten  von 
Mannaberg  und  Donath,  welche  ebenso  wie  Murri  eine  verringerte 
Resistenz  der  Blutzellen  gegenüber  00^  fanden,  daran  zu  denken,  dafs 
bei  diesen  Cirkulationsstömngen  die  Auflösung  der  Zellen  durch  00,- 
Wirkung  zu  stände  kommt. 

In  neuerer  Zeit  hat  Ghvostek  in  einer  Reihe  von  Versuchen  die 
Frage  nach  dem  Zustandekommen  der  Anfälle  zu  klären  gesucht  and 
dabei  konstatiert,  dals  die  roten  Blutkörperchen  derartiger  Patienten 
eine  verminderte  Resistenz  nicht  gegen  Kälte,  wohl  aber  gegen 
mechanische  Einflüsse  besitzen,  wobei  sich  die  einzelnen  roten 
Blutkörperchen  verschieden  resistent  zeigen.  Die  Veränderung 
der  Konstitution  der  roten  Blutkörperchen  kann  durch  Lues,  Malaria, 
Inanition  und  andere  disponierende  Ursachen  bedingt  sein,  doch  ist 
dabei  die  Regenerationsfähigkeit  der  blutbildenden  Organe  intakt  Aulser 
dieser  Leichtlöslichkeit  eines  Teiles  der  roten  Blutkörperchen  nimmt 
GhvostekCirkulationsveränderungen  an,  welche  infolge  abnormer 
Innervation  der  Vasomotoren  durch  Kontraktion  der  peri- 
pherischen Gefäfse  zu  stände  kommt.  In  den  Fällen  von  paroxys- 
maler Hämoglobinurie  nach  Marschanstrengungen  sollen  diese  Cirkola- 
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tionsstörungen  durch  Lageveränderung  der  inneren  Organe  bedingt  sein. 
In  manchen  Fällen  können  die  Nieren  in  hervorragendem  Mafse  an 
dem  Destruktionsprozels  beteiligt  sein. 

Während  es  Chvostek  gelang,  die  hämoglobinurische  Attacke 
durch  Einatmung  von  Amylnitrit  zu  coupieren,  haben  Mannaberg 
und  Donath  keinen  Erfolg  hiervon  gesehen  und  ebensowenig  Gold- 
schild, welcher  auf  v.  Leyden's  Hat  vorschlägt,  diese  Kranken  viel- 
mehr vorsichtig  an  Eälteeinwirkungen  durch  Abreibungen  etc.  zu  ge- 
wöhnen. 

Lichtenstern  macht  darauf  aufmerksam,  dafs  bei  einem  und 
demselben  Kranken  eine  schwere  Hämoglobinurie  manchmal  eintritt, 
während  die  Allgemeinerscheinungen,  Frost,  Fieber,  Abgeschlagensein 
nur  gering  sind,  während  umgekehrt  manchmal  diese  schweren  Allge- 
meinsymptome deutlich  ausgeprägt  sind,  dabei  aber  die  Hämoglobinurie 
ausbleibt. 

Auch  Chiaruttini  sieht  als  mechanisches  Moment  für  die  Aus- 
lösung der  Paroxysmen  vasomotorische  Reflezvorgänge  an,  er 
findet  aber  die  Resistenz  der  roten  Blutkörperchen  selbst  nicht  herab- 
gesetzt, sondern  vindiziert  dem  Plasma  eine  globulicide  Wirkung 
gegenüber  eigenen  und  fremden  Blutzellen  und  ist  der  Ansicht,  dals 
bei  Reizung  der  Vasomotoren  allenthalben,  wo  Stase  des  Blutes  in  den 
Gefälsen  eintritt,  die  Hämocytolyse  erfolgt. 

Wie  man  sieht,  sind  die  objektiven  Befunde  in  den  einzelnen 
Fällen  und  demgemäls  auch  die  Anschauungen  der  einzelnen  Autoren 
über  das  Wesen  dieser  Anfälle  sehr  verschieden,  und  es  dürfte  dem- 
nach das  Wahrscheinlichste  sein,  dals  es  sich  hier  nicht  um  ein  ein- 
heitliches Krankheitsbild  handelt,  sondern  dafs  die  einzelnen 
Fälle  von  paroxysmaler  Hämoglobinurie  sowohl  nach  ihrer  Ätiologie 
wie  nach  der  Art  und  Weise  des  Zustandekommens  der  Hämo- 
cytolyse verschiedenartig  aufgefalst  werden  müssen. 
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XVIIL  Kapitel 

Das  Blut  bei  Konstitutionskrankheiten. 


1.  Diabetes  mellitus. 

Zusammensetzung  des  Blutes.  Die  Blutmisobung  kann  bei 
Diabetes  mellitus  nach  verscbiedenen  Riebtungen  hin  verändert  sein, 
und  zwar  ist  die  Konzentration  desselben  nach  den  Angaben  in  der 
Litteratur  bei  den  einzelnen  Kranken  durchaus  verschiedenartig,  and 
auch  bei  ein  und  demselben  Kranken  zu  verschiedenen  Zeiten  von 
wechselndem  Verhalten. 

Die  älteren  üntersucher,  wie  Lecanu,  Henry  und  Soubeiran, 
Bouchardat  fanden  den  Wassergehalt  des  Blutes  vermehrt,  den  Gehalt 
an  Blutkörperchen  vermindert;  Mttller  und  Simon  dagegen  den  Wasser- 
gehalt vermindert  und  ebenso  H.  Nasse,  welcher  das  spezifische  Gewicht 
des  Serum  verschieden,  in  einigen  Fällen  gesteigert  fand.*)  Den  Hämo- 
globingehalt fand  Subbotin  vermindert,  Quincke  in  einem  Falle  normal, 
in  einem  anderen  vermehrt,  und  Leichtenstern  zeigte,  dals  geradein 
den  vorgeschrittenen  Fällen  vermehrter  Hämoglobingehalt  des 
Blutes  bei  Diabetes  infolge  von  Wasserverarmung  des  Blutes  ein- 
tritt, welche  die  Hämoglobinmengen  vermehrt  erscheinen  lälst  Auch 
Reinert  fand  die  Zusammensetzung  des  Blutes  bei  Diabetischen  ver- 
schieden, und  V.  Jaksch  konstatierte  in  schweren  Fällen  Vermehrung 
des  Eiweifsgehaltes  im  Blute. 

Diese  Thatsachen  sind  unschwer  zu  erklären,  wenn  man  zwei 
Momente  berücksichtigt: 

1.  Durch  die  Versuche  von  Brasol  wurde  gezeigt,  dals  Zacker, 
in  die  Blutbahn  eingeführt,  aus  den  Geweben  in  rapider  Weise 


*)  Diese  ältere  Litteratur  ist  zitiert  nach  Leichtenstern;  b.  Lit 
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Übertritt  von  Flüssigkeit  in  das  Blut  hervorruft,  so  dals  das 
Blut  zunächst  verdünnt  wird,  dafs  das  Blut  aber  in  kurzer 
Frist  sich  dieses  Überschusses  an  Zucker  durch  ver- 
mehrte Diurese  entledigt,  so  dafs  im  weiteren  Verlaufe 
eine  Eindickung  des  Blutes  und  Wasserverarmung  des  Körpers 
im  allgemeinen  erfolgt.  Diese  Verhältnisse  nun  sind  für  die 
Blutbeschaffenheit  bei  Diabetes  mellitus  zu  berücksichtigen^  da 
bei  der  wechselnden  Zuckermenge  im  Blute  auch  die  aus- 
geschiedenen Urinmengen  schwanken  und  da  gerade  bei  schweren 
Fällen  mit  starker  Polyurie  und  hohem  Zuckergehalt  im  Urin 
am  ehesten  eine  Eindickung  des  Blutes  zu  erwarten  ist. 

2.  Ist  zu  berücksichtigen,  dafs  sich  bei  Diabetes  mellitus  in  vor- 
geschrittenen Stadien  kachektische  Zustände  zu  entwickeln 
pflegen,  welche  einen  anämisierenden  Einflufs  auf  die  Blut- 
beschaffenheit ausüben  müssen.  Diese  anämischen  Zustände 
können  nun  zeitweise  durch  die  Bluteindickung  infolge  der 
gesteigerten  Diurese  verdeckt  sein,  zu  anderen  Zeiten  dagegen 
mehr  in  die  Erscheinung  treten,  so  dafs  sich  aus  diesen  beiden 
Faktoren  der  Anämie  und  der  schwankenden  Wasser- 
abgabe unschwer  die  wechselnden  Verhältnisse  der  Blutmischung 
erklären  lassen. 

Es  ist  hiernach  verständlich,  dafs  man  bei  Diabetes  keine 
einheitliche  und  charakteristische  Znsammensetzung  des 
Blutes  findet. 

Ein  eigentümliches  Verhalten  der  Blntmischnng  infolge  Eintretens  von  Coma 
diabeticnm  fand  ich  bei  einer  an  schwerem  Diabetes  leidenden  Frau,  welche  zu 
einer  Zeit  relativen  Wohlbefindens,  als  der  Urin  2,5 ^/o  Zucker,  mäfsigen  Gehalt  an 
Diacetessigsfture  und  Eiweifs,  bei  einem  spezifischen  Gewicht  von  1030  zeigte,  im 
Blute  folgende  Werte  auswies: 

Rote  Blut-  Weibe  Blut-         Trockensubstanz  Trockensubstanz 

körperchen  des  Blutes  des  Serum 

Millionen  körpercHen  .^^  Prozenten  in  ProzenU'n 

4,9  spärlich  21,4  9,2 

Drei  Wochen  später  wurde  die  Patientin  morgens  früh  komatös  und  zeigte  um 
^/^ll  Uhr,  also  ca.  5  Stunden  nach  Beginn  des  Anfalls: 

6,4  spärlich  24,75  11,35 

Es  war  hier  also  ein  beträchtlicher  Wasserverlust  im  Blute  einge- 
treten, speziell  zeigte  sich  auch  das  Serum  so  stark  eingedickt,  wie  man  es  sonst  nur 
in  seltenen  FäUen  findet. 

Chemie  des  Blutes. 

Im  chemischen  Verhalten  des  Blutes  interessiert  zunächst  der 
Zuckergehalt,  dessen  Vermehrung  im  Blute  bei  Diabetes  mellitus 
das  Charakteristische  dieser  Krankheit  darstellt. 
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Das  normale  Blut  enthält  stets  geringe  Mengen  von  Zacker  und 
wird  selbst  nach  längerer  Hangerperiode  nach  v.  Mering  nar  wenig 
zackerärmer.  Der  normale  Gehalt  beim  Menschen  beträgt  0,05 — OjlS^/^ 
und  steigt  im  Diabetes  mellitus  bis  auf  0,57 ^/^  —  nach  Pavy  —  in 
schweren  Fällen.  Der  Zuckergehalt  zeigt  dabei  Schwankungen,  welche 
sich  besonders  nach  dem  Gehalt  der  Nahrung  an  Kohlehydraten  richten. 

Auf  die  Theorien  über  die  glykolytischen  Funktionen  gewisser 
Stoffe  des  Blates  kann  hier  nicht  näher  eingegangen  werden. 

Alkalescenz  des  Blutes.  Die  Bestimmungen  der  Reaktion  des 
Blutes  haben  gerade  bei  dieser  Krankheit  ein  besonderes  theoretisches 
und  praktisches  Interesse.  Es  wurde  zuerst  von  Stadelmann  aus  der 
Beobachtung  heraus,  daXs  im  Urin  schwerer  Diabeteskranker  reichUch 
Ammoniak  nachzuweisen  ist,  gefolgert,  dafs  sich  beim  Diabetes  im 
Gefolge  der  gesteigerten  EiweiXszersetzung  abnorm  grofse  Mengen  von 
Säuren  im  Organismus  bilden,  und  durch  Minkowski  (1)  und  Eülz 
wurde  konstatiert,  dafs  es  sich  hierbei  um  ^-Oxy-Buttersäure  handele, 
neben  welcher  noch  andere  Fettsäuren,  besonders  Acetessigsäure  und 
Milchsäure  in  Betracht  kommen. 

Die  abnorme  Säureproduktion  soll  eine  Herabsetzung  der  Alka- 
lescenz des  Blutes  bei  den  schweren  Formen  des  Diabetes  mellitas  be- 
wirken, ganz  besonders  soll  dieselbe  n  ach  Stadelmann  und  Minkowski  (2) 
im  Coma  diabeticum  gesteigert  sein,  welches  durch  eine  Überladang 
mit  Säure  —  Säureintoxikation  —  hervorgerufen  werde. 

Alkalescenz -Bestimmungen,  welche  von  zahlreichen  Autoren,  wie 
Minkowski,  Kraus,  Mya  und  Tassinari,  v.  Jaksch,  L6pine,  nach 
den  älteren  Methoden  ausgeführt  sind,  ergaben  für  das  diabetische 
Blut  zu  Zeiten  wenig  gestörten  Allgemeinbefindens  keine  nennenswerten 
Verminderungen  der  Alkalescenz,  und  v.  Jaksch  konnte*  bei  manchen 
Diabetischen  Spuren  von  flüchtigen  Fettsäuren  im  Blute  ohne  Abnahme 
der  Alkalescenz  nachweisen.  Bei  Anwesenheit  gröfserer  Mengen  jedoch 
zeigte  sich  die  Alkalescenz  geringer,  und  die  niedrigsten  Grade  fanden 
sich  im  Coma  diabeticum. 

Nachdem  durch  Zuntz  und  Löwy  gezeigt  war,  d&Is  bei  den 
älteren  Methoden  der  Alkalescenz -Bestimmung  nur  ein  Teil  des  im 
Blute  vorhandenen  Alkali  der  Titration  zugänglich  ist,  wurden  nach 
der  Methode  dieser  Autoren  (s.  S.  37)  neuerdings  bei  Diabetikern  Ton 
A.  und  J.  Löwy,  von  Magnus-Levy,  J.  Straufs  Untersuchungen 
bei  Diabetikern  ausgeführt,  welche  zum  Teil  sehr  hohe  Alkalescenz* 
Werte  ergaben.  Nimmt  man  eine  normale  Alkalescenz  des  Blates 
=  300—350  mg  NaOH  an,  so  übertreffen  die  Werte,  welche  z.  B. 
J.  Straufs  bis  545  mg  fand  ganz  beträchtlich  das  Normale;  es  ergab 
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sich  aber  auch  bei  diesen  Untersuchungen,  wie  bei  denen  von  Magnas- 
Levy,  dafs  mit  der  Entwickelung  des  Coma  diabeticum  die  Alka- 
lescenz  abnahm. 

In  letzter  Zeit  ist  von  Brandenburg  (s.  S.  39)  gezeigt  worden, 
dafs  zu  jeder  Bestimmung  der  Alkalescenz  des  Blutes,  gleichzeitig  eine 
Bestimmung  des  Eiweilsgehaltes  hinzukommen  muls,  da  im  Blute 
nur  ein  verhältnismäfsig  kleiner  Teil  des  Gesamt- Alkali  als  diffusibles 
Alkali  vorhanden  ist,  während  der  gröfsere  Teil  fest  an  dasEiweils 
gebunden  ist  und  daher  in  direktem  Verhältnis  zu  der  Quantität  des 
vorhandenen  Eiweilses  steht.  Es  ist  also  möglich,  dals  abnorm  hohe 
Alkali  werte  im  Blute  lediglich  auf  einer  abnorm  hohen  Konzentration 
des  Blutes  beruhen. 

Brandenburg  wies  nach,  dafs  die  Menge  des  diffusiblen 
Alkali  (die  Alkalispannung)  in  den  verschiedensten  Krankheiten  einen 
sehr  konstanten  Wert  von  etwa  60  NaOH  innehält,  während  die 
Gesamtalkalescenz  entsprechend  dem  höheren  oder  geringeren  Eiweifs- 
gehalte  steigt  oder  sinkt,  und  dafs  die  diffusiblen  Alkaliverbiudungen 
einen  wesentlichen  Anteil  an  den  bekanntlich  sehr  konstanten  Werten 
der  molekularen  Konzentration  des  Gesamtblutes  haben.  Nur 
bei  Coma  uraemicum  fand  Brandenburg  eine  beträchtliche  Herab- 
setzung der  Alkalispannung  im  Blute. 

Es  ergiebt  sich  hieraus,  dafs  auch  für  die  Frage  der  Säureintoxikation 
bei  Diabetikern  in  Zukunft  erstens  der  Eiweifsgehalt  des  Blutes 
berücksichtigt  werden  mufs,  und  dafs  man  zweitens  zwischen  der 
diffusiblen  Komponente  des  Gesamtalkali  und  der  an  das  Ei- 
weifs  gebundenen  unterscheiden  mufs.  Vielleicht  ergiebt  sich 
hieraus  auch  eine  Erklärung  für  das  Versagen  der  therapeutischen  Ver- 
suche, das  Coma  diabeticum  durch  Alkalizufuhr  zum  Blute  zu  be- 
seitigen. 

Farbenreaktionen  des  diabetischen  Blates.  Im  Jahre  1894 
beschrieb  Bremer  eine  eigenartige  Reaktion  des  diabetischen  Blutes 
gegenüber  den  gewöhnlichen  sauren  und  basischen  Blutfarbstoffen.  Bei 
der  Bremer^sclien  Probe  werden  eine  0,5prozentige  wässerige  Eosin- 
lösung  und  eine  gesättigte  wässerige  Methylenblaulösung  in  zwei 
Schälchen  derartig  gemischt,  dafs  in  dem  einen  ein  geringes  Über- 
wiegen des  Eusin,  in  dem  anderen  des  Methylenblau  durch  Eintauchen 
von  Filtrierpapier  zu  konstatieren  ist.  Die  in  gewöhnlicher  Weise 
hergestellten  Deckglaspräparate  des  diabetischen  Blutes,  welche  durch 
Erhitzen  auf  125<>C.  fixiert  sind,  zeigen  in  diesen  Farblösungen  gar 
keine  oder  eine  schwach  gelbliche  Färbung  der  Erythrocyten, 
während  sich  gesunde  rote  Zellen  braunrot  färben.   Die  Erythro- 
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cyten  zeigen  also  bei  Diabetikern  nicht  die  gewöhnliche  Oxyphilie,  doch 
ist  die  Angabe  von  Bremer  bemerkenswert,  da£s  sie  zu  Aurantia 
and  Sänrefuchsin  die  gewöhnliche  Affinität  zeigen. 

Die  Färbetechnik  ist  von  Bremer  selbst  in  verschiedener  Weise 
späterhin  variiert  worden,  nnd  am  bemerkenswertesten  ist  die  leicht 
anszoftthrende  makroskopische  Probe,  welche  darin  besteht,  dafs 
diabetisches  Blut  in  dicker  Schicht  auf  einen  Objektträger  ansgestrichen, 
getrocknet  und  bei  125®  C.  fixiert  wird,  worauf  mit  einer  2^0  Methylen- 
blaulösung gefärbt  wird.  Während  sich  normales  Blut  hiermit  makro- 
skopisch deutlich  blau  färbt,  nimmt  diabetisches  Blut  nur  einen  schwach 
gelblich-grünen  Farbenton  an. 

Es  besteht  also,  was  von  manchen  Autoren  auf  diesem  Gebiete 
nicht  genügend  beachtet  wird,  nicht  nur  eine  herabgesetzte  Oxy- 
philie  der  Erythrocyten,  sondern  auch  eine  eigentümliche 
Einwirkung  auf  das  basische  Methylenblau. 

Diese  letztere  Eigenschaft  zeigt  sich  in  der  WilUamson^sehen 
Probe,  welche  kurze  Zeit  nach  der  Bremer'schen  Mitteilung  bekannt 
gegeben  wurde.  Nach  Williamson  gielst  man  in  ein  sorgfältig  ge- 
reinigtes enges  Reagensglas  40cmm  destilliertes  Wasser,  entnimmt  mit 
der  Pipette  des  Gowers'schen  Hämoglobinometers  (S.  27)  20  cmm  des 
diabetischen  Blutes  und  fügt  diese  dem  Wasser  zu,  hierzu  werden  I  com 
mässeriger  Methylenblaulösung  (1 :  6000)  und  40  ccm  Kalilauge  (6®/o) 
zugesetzt  und  das  Glas  wird  dann  in  ein  kochendes  Wasserbad  für 
3 — 4  Minuten  gestellt.  Zweckmälsig  beschickt  man  gleichzeitig  ein 
zweites  Reagensglas  mit  gesundem  Blute  und  man  findet  dann,  dals  sich 
die  Farblösung  durch  das  diabetische  Blut  enttärbt  und  gelblich  wird, 
während  das  gesunde  Blut  keine  Änderung  der  Farbe  bedingt. 

Während  diese  letztere  Probe  mit  Sicherheit  auf  eine  Redaktion 
des  Methylenblau  durch  den  Blutzucker  oder  andere  reduzierende 
Substanzen  im  Blute  zurückzuführen  ist,  hat  man  dem  eigentlichen 
Wesen  und  dem  diagnostischen  Werte  der  Bremer'schen  Probe  sehr 
verschiedene  Deutungen  gegeben. 

Zunächst  ist  zu  erwähnen,  dals  diese  Reaktion  keineswegs  ans- 
schliefslich  bei  Diabetes  vorkommt,  sondern  nach  L6pine  und  Lyonnet, 
Eichner  und  Fölkel,  Hartwig  u.  a.  auch  bei  Leukämie,  Psendo- 
leukämie,  Morbus  Basedowii,  Polyneuritis,  Marasmus  und  einigen  anderen 
Affektionen  beobachtet  worden  ist,  welche  nicht  mit  Glycosurie  einhe^ 
gingen,  so  dafs  es  zunächst  ausgeschlossen  erscheint,  dafs  die  Reaktion 
eine  spezifische  Folge  der  Glykämie  ist. 

Trotzdem  geht  Le  Goff,  welcher  dieser  Reaktion  ein  ziemUch 
umfangreiches  Buch  gewidmet  hat,  so  weit,  das  Methylenblau  nicht  nor 
zur  Dosierung  des  Blutzuckers,  sondern  sogar  zur  Therapie  des  Dia- 
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betes  zn  empfehlen,  da  er  bei  einigen  Diabetikern  nach  dem  inner- 
lichen Gebrauche  von  Methylenblau  eine  progressive  Abnahme  des 
Zuckergehaltes  im  Urin  fand! 

Im  übrigen  nehmen  Le  Goff  und  Pierre  Marie  eine  degene- 
rative  Veränderung  des  Cytoplasma  der  Erythrocyten  infolge  der 
diabetischen  Grundkrankheit  an,  eine  Ansicht,  welche  angesichts  der 
Thatsache,  dals  Diabetiker  keineswegs  Neigung  zu  An&mie  zeigen,  die 
doch  bei  so  allgemeiner  Veränderung  der  Zellen  auftreten  mülste,  nicht 
haltbar  ist. 

Von  mehreren  Autoren  wird  berichtet,  dafs  keineswegs  alle 
Diabetiker  die  Bremer 'sehe  Beaktion  zeigen,  und  dals  andererseits  die 
Beaktion  bestehen  bleiben  kann,  wenn  auch  der  Zucker  aus  dem  Urin 
geschwunden  ist. 

Von  verschiedenen  Seiten  ist  die  Reaktion  in  Beziehung  zu  der 
Alkalescenz  des  Blutes  gebracht  worden,  und  zwar  fuhren  Lupine 
und  Lyonnet,  sowie  Eichner  und  Fölkel  die  Entstehung  der  Reaktion 
auf  eine  Herabsetzung  der  Alkalescenz  zurück,  während  Loewy 
bei  deutlichem  Bestehen  der  Bremer 'sehen  Reaktion  verhältnismäfsig 
hohe  Alkalescenz  werte  fand.  Trotzdem  ist  zu  berücksichtigen,  dafs 
Loewy  thatsächlich  durch  Zusatz  von  Säuren  zu  normalem  Blute  die 
Reaktion  erzielte,  und  dafs  Hartwig  wiederum  durch  Zusatz  von 
Alkalien  zu  diabetischem  Blute  die  Reaktion  schwinden  sah,  was  in 
den  Versuchen  von  Loewy  allerdings  nicht  eintrat 

Bei  diesen  Widersprüchen  macht  Schneider  darauf  aufmerksam, 
dafs  im  Blute  sehr  wohl  abnorme  Säuremengen  vorhanden  sein  k5nnen, 
welche  in  den  gewöhnlichen  Alkalescenz-Bestimmungen  nicht  ihren  Aus- 
druck finden;  er  nimmt  vielmehr  nach  Untersuchungen,  welche  er  mit 
fixierten  Blutproben  an  verschiedenen  Harnen  angestellt  hat,  an,  dafs 
die  Bremer'sche  Reaktion  ganz  parallel  den  abnormen  Säuremengen 
im  Blute  auftrete. 

Nach  dem,  was  oben  über  die  Schwierigkeiten  der  Alkalimetrie 
im  Blute  gesagt  wurde,  ist  über  diese  Beziehungen  der  Reaktion  zur 
Alkalescenz  des  Blutes  noch  weitere  Klärung  zu  erwarten. 

R.  Müller  führt  die  Erscheinung  auf  die  reduzierende  Wirkung 
des  Zuckers  und  anderer  reduzierender  Substanzen  im  Blute  zarück, 
doch  ist  damit  noch  nicht  das  eigentümliche  Verhalten  der  Eiythrocyten 
gegenüber  dem  Eosin  erklärt. 

Fett  tm  Blute.  Bei  manchen  Diabetischen  findet  sich  Fett  in 
feinster  Verteilung  im  Blute  —  Lipämie  —  ein  Zustand,  welcher  indes 
nichts  für  den  Diabetes  Charakteristisches  bildet,  sich  vielmehr  auch 
unter  anderen  Verhältnissen,  bei  Dyspnoe,  Alkoholismus,  Fettsucht  etc. 
nachweisen  läfst 
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Der  Fettgehalt  im  diabetischen  Blute  schwankt  in  weiten  QrenzeD, 
denn  Nannyn  fand  5,5 ^/^q  und  Lecanu  1177oo- 

Glykogen  Im  Blute  bei  Diabetes  wurde  von  Gabritschewski 
in  vermehrter  Menge  mittels  der  Jodgummi-Reaktion  intra-  und  extra- 
cellulär  nachgewiesen;  dagegen  fand  Livierato  bei  Diabetes  nur  wenig 
Glykogen  extracellulär,  und  es  bleiben  für  diese  Angaben  die  Schwierig- 
keiten zu  berücksichtigen,  welche  auf  S.  108  in  betreff  der  Deutung 
dieser  jodophilen  Substanzen  besprochen  wurden. 
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2.  Gicht 

über  Änderungen  der  Konzentration  oder  der  zelligen  Elemente  des 
Blutes  bei  Gicht  ist  wenig  bekannt,  ein  Umstand,  der  darauf  schliefsen 
I&fst,  dafs  wesentliche  Änderungen  der  Blutmiscbung  durch  den  gichtischen 
Prozefs  nicht  bedingt  werden. 

Bei  zwei  Kranken  eigener  Beobachtung,  welche  mit  chronischer 
echter  Gicht  behaftet  waren,  zeigte  die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen, 
der  weilsen  Blutkörperchen,  der  Wassergehalt  im  Blute  und  im  Serum 
völlig  normale  Werte.  Neulser  fand  bei  Behandlung  von  Trocken- 
präparaten des  Blutes  mit  Ehrlich'scher  Triacidmischung  an  den  Leuko- 
cyten  zumeist  in  der  unmittelbaren  Umgebung  des  Kernes  Körnchen 
und  Klumpenbildungen,  welche  sich  mit  der  basischen  Komponente  des 
Farbstoffes  (Methylgrün)  intensiv  schwai*z  färbten  und  ganz  besonders 
häufig  in  den  kleinen  und  grofsen  mononukleären,  aber  auch  in  den 
neutrophilen  und  eosinophilen  Zellen  zu  sehen  waren.  Eine  sichere 
Deutung  dieser  Gebilde  vermag  Neulser  nicht  zu  geben;  er  fuhrt  sie 
auf  Veränderungen  des  Nukleoalbumins  der  Leukocytenkerne  zurück. 
Den  weiteren  Folgerungen  jedoch,  welche  sich  auf  die  Beziehungen 
dieser  Kömchen  zur  uratischen  Diathese  und  den  Gegensatz  derselben 
zur  tuberkulösen  Diathese  beziehen  (cf.  das  Original)  vermag  ich  nicht 
beizustimmen. 

Chemie  des  Blutes.  Bei  der  Bedeutung,  welche  man  seit  langem 
der  Harnsäure  in  der  Ätiologie  und  Pathologie  der  Gicht  beimifst, 
ist  naturgemäfs  die  Frage  nach  dem  Vorkommen  derselben  im  Blute 
Gichtischer  von  hoher  Wichtigkeit.  In  zuverlässiger  Weise  wurde  der 
Nachweis  von  Harnsäure  im  Blute  von  Gichtkranken  von  Garrod  in 
grofsen  Mengen  von  Blutserum,  welches  durch  Äderlafs  gewonnen  war, 
mittels  der  Murexidprobe  geliefert,  und  zwar  fand  Garrod  bei  fünf 
derartigen  Analysen  0,025—0,175  g  Harnsäure  auf  1000  g  Serum.  Später 
stellte  er  seine  Versuche  zum  Nachweise  der  Harnsäure  derart  an,  dals 
er  ca.  lOccm  Serum  mit  Essigsäure  ansäuerte  und  einen  Zwirnfaden 
während  18 — 48  Stunden  in  die  Flüssigkeit  tauchte,  welcher  sich  bei 
Anwesenheit  von  Ü  in  der  angegebenen  Zeit  mit  U-Kristallen  bedeckte. 

In  der  Folgezeit  wurde  nach  der  exakten  Methode  von  Salkowski- 
Ludwig  durch  die  Untersuchungen  von  G.  Salomon  und  v.  Jaksch 
nachgewiesen,  dals  die  Anwesenheit  von  Harnsäure  im  Blute  keines- 
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wegs  ein  Charakteristikum  fdr  die  Gicht  bildet,  wie  dies  Garrod  an- 
genommen hatte,  dafs  vielmehr  auch  bei  anderweitigen  Erkrankungen 
wie  Pneumonie  (Salomon,  v.  Jaksch),  bei  dyspnoischen  Zuständen 
infolge  von  Emphysem  und  Herzfehlem,  sowie  h&ufig  bei  Nephritis 
und  schweren  Anämien  (y.  Jaksch)  sich  geringe  Mengen  von  Harn- 
säure nachweisen  lassen.  Magnus-Levy  konnte  in  zahlreichen  Unter- 
suchungen keine  konstante  Vermehrung  der  Ü  im  Blute  während  des 
gichtischen  Anfalles  nachweisen. 

Neuerdings  fand  Elemperer  bei  Gichtischen  in  1000  ccm  Blut 
0,067—0,0915  g  Ü;  bei  Gesunden  dagegen  fanden  alle  genannten 
Autoren  keine  U  oder  nur  Spuren  derselben;  doch  hat  später  Wein- 
traud  in  einem  interessanten  Versuche  gezeigt,  dafs  auch  beim  Ge- 
sunden nach  Genufs  von  nukleinhaltiger  Eost  (Eaibsthymus),  welche 
die  Ü-Ausscheidung  im  Urin  vermehrt,  U  im  Blute  auftreten  kann,  deren 
Menge  in  dem  erwähnten  Falle  7  mg  auf  140  g  Blut  betrug.  Nach  all 
diesen  Erfahrungen  stimmen  v.  Jaksch,  v.  Noorden,  Elemperer  und 
Weintraud  darin  überein,  dafs  die  Vermehrung  der  Harnsäure  im 
Blute  nicht  als  Charakteristikum,  auch  nicht  einmal  als  wichtiger  Faktor 
beim  Auftreten  der  gichtischen  Erkrankung  anzusehen  ist 

Alkalescenz.  Es  liegen  hierüber  spärliche  Untersuchungen  vor, 
von  welchen  sowohl  die  älteren  von  Pfeiffer,  Jeffries  und  Droain, 
sowie  die  aus  neuester  Zeit  stammenden  vonLöwy  eine  Steigerung  der 
Alkalescenz,  diejenigen  von  Elemperer  unter  Bestimmung  des  CO,- 
Gehalts  des  Blutes  gewonnenen  eine  leichte  Herabsetzung  im  akuten 
Gichtanfall  ergaben.  Magnus-Levy  fand  keinen  Zusammenhang  zwischen 
Alkalescenz-Abnahme  und  Gichtanfall. 

Sowohl  V.  Noorden  wie  Elemperer  weisen  die  früher  herrschende 
Annahme  von  dem  Einflufs  vermehrter  Säurebildung  im  Blute  beim 
Zustandekommen  des  Gichtanfalles  zurück. 
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3.  Fettsucht. 

Mit  Recht  wird  bei  der  klinischen  Beurteilung  eines  Falles  von 
Fettsucht  ein  grofses  Oewicht  auf  das  Verhalten  des  Blutes  gelegt;  da 
Blutarmut  und  Muskelschwäche  die  Prognose  der  Krankheit 
sehr  ungünstig  gestalten. 

Bei  der  direkten  Untersuchung  des  Blutes  dieser  Kranken 
begegnen  wir  aber  vielen  Schwierigkeiten  in  der  Deutung  des  Blut- 
befundes, so  dafs  man  hieraus  nur  mit  Vorsicht  Schlüsse  ziehen  darf. 

Viel  wichtiger,  als  die  Zusammensetzung  des  einzelnen  Bluts- 
tropfens ist  die  bereits  auf  S.  176  erwähnte  Thatsache,  dafs  fettreiche 
Tiere  eine  deutliche  Verringerung  der  Gresamtblatmenge  eine  „Oli- 
gaemia  vera''  zeigen,  wie  Ranke  an  fettreichen  Kaninchen  (s.  oben) 
und  femer  Heil s  1er  bei  gemästeten  Schweinen  fand,  welche  nur  2,25 ^/^ 
des  Reingewichtes  als  Gesamtblutmenge  gegenüber  7,8 ^/^  bei  mäfsig 
fettreichen  Tieren  aufwiesen. 

Leider  besitzen  wir  keine  Möglichkeit,  diese  Verhältnisse  am  Leben- 
den zu  ermitteln,  sie  müssen  aber  trotzdem  bei  der  Beurteilung  des 
ganzen  Status  eines  Fettsüchtigen  wohl  berücksichtigt  werden. 

Von  den  spärlichen  Untersuchungen,  welche  bisher  am  Blute 
Fettsflehtlger  angestellt  sind,  müssen  die  meisten  wegen  der  dabei 
angewandten  Untersuchungsmethoden  mit  Vorbehalt  aufgenommen  werden. 
Die  Zahlen  der  roten  Blutkörperchen  wurden  bei  Fettsüchtigen 
von  Bouchard  auf  durchschnittlich  5  Millionen  bestimmt  Mittels 
spektrophotometrischer  Untersuchung  fand  Leichtenstern  bei  vier  fett- 
leibigen Personen,  von  welchen  keine  in  ihrem  äufseren  Erscheinen 
Zeichen  von  Anämie  darbot,  eine  ziemlich  beträchtliche  Herabsetzung 
des  Hb-Gehalts;  und  Leichtenstern  spricht  sich  dahin  aus,  dafs, 
wenn  es  auch  Fettsüchtige  mit  erhöhtem  Hb -Gehalt  giebt,  doch  bei 
pathologischer  Fettsucht  eine  Herabsetzung  desselben  häufig 
zu  beobachten  ist. 

Demgegenüber  sind  die  bei  100  Fettleibigen  von  Kisch  mittels 
des  Fleischrschen  Hämometers  gefundenen  Werte  mit  Vorbehalt  auf- 
zunehmen, da  die  Exaktheit  dieser  Methodik,  wie  mehrfach  erwähnt, 
mit  Recht  von  vielen  Seiten  angezweifelt  wird.  Kisch  fand  bei  79  von 
100  Fettleibigen  den  Hb-Gehalt  beträchtlich  vermehrt,  bis  120^1^  des 
Normalen,  bei  21  anderen  dagegen  vermindert,  und  unterscheidet  hier- 
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nach  eine  plethorische  und  eine  anämische  Form  der  Fettsacht, 
von  welchen  bei  Männern  die  plethorische  sich  zur  anämischen  der 
Häufigkeit  nach  verhält  wie  7:1,  bei  Frauen  wie  2:1.  Eine  mäfsige 
Erhöhung  der  Konzentration  fandOertel  mit  ähnlichen  photometrischen 
Methoden  bei  Fettleibigen,  allerdings  nur  um  5 — 8®/^  über  der  NomL 
Bei  dieser  Spärlichkeit  der  Litteraturangaben* dürften  die  folgenden 
Beobachtungen  von  Interesse  sein,  welche  bei  zwei  fettsüchtigen  Frauen 
der  Gerhardt'schen  Klinik  vor  und  während  des  Verlaufes  einer  Eni* 
fettungskur  von  mir  gemacht  wurden.  Die  Kuren  wurden  bei  reichlicher 
Eiweifsnahrung  unter  Beschränkung  der  Fette  und  Kohlehydrate  gef&hrt. 

Blutuntersnchungen  aus  der  Vene. 

1.  Frau  Kl.,  40  Jahre  alt,  an  rhenmatlBchen  Beschwerden  leidend,  ohne  beson- 
dere Organerkrankung. 


Datum 

Körpergewicht 
Kilo 

Trockensubstanz 
des  Blutes 

Trockensubstanz 
des  Serum 

6.  11.  93 

:                 79,65 

21,490/, 

9,770/0 

10.  11.  98 

78,10 

20,340/0 

10,590/0 

22.  11.  93: 

77,02 

19,690/0 

9,900/0 

28.  11.  93 

75,89 

20,040/0 

8,840/ 

4.  12.  93: 

75,70 

20,350/0 

? 

7.  12.  93: 

74,80 

19,290/0 

9,200/0. 

2.  Frau  St 

.,  45  Jahre  alt.    Entfettungskur  hatte  am 

Tage  vorher  begonnen. 

Datum 

Körpergewicht 
Küo 

Trockensubstanz 
des  Blutes 

Trockensubstanz 
des  Serum 

6.  11.  93: 

80,05 

21,100/0 

9,500/0 

10.  11.  93: 

78,96 

22,850/0 

9,76o/o 

22.  11.  93.: 

78,80 

21,82o/o 

9,350/0 

28.  11.  93 

77,00 

22,000/0 

9,580/o 

4.12.  98: 

75,50 

20,82o/o 

9,970/0 

16.  12.  93 

74,50 

20,290/0 

8,640/0 

Beide  Frauen  zeigten  fast  normale  Werte  für  den  Wasser- 
gehalt des  ganzen  Blutes  und  des  Serum.  Infolge  der  Entfettungs- 
kur liels  sich  bei  beiden  Kranken  zu  Zeiten  stärkeren  Absinkens 
des  E5rpergewichts,  bei  der  ersten  im  Anfang,  bei  der  zweiten 
gegen  Ende  der  Beobachtung  eine  Vermehrung  des  Wassergebalts 
im  Blute  nachweisen,  an  welcher  das  Serum  nicht  unbeträchtlich 
beteiligt  war.  Eine  anfängliche  Steigerung  der  Blutkonzentration  bei 
Fall  zwei  dürfte  wohl  auf  die  Beschränkung  der  Flüssigkeitszufahr 
zurückzuführen  sein. 

Ganz  im  allgemeinen  ist  bei  Blutuntersuchungen  Fettleibiger  zn 
berücksichtigen,  dafs  derartige  Kranke  zumeist  starke  Neigung  za 
Schweifsen  zeigen,   dafs  also  ein  Auftreten  von  Erhöhung  der  Blut- 
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konzentration,  wenn  sie  nicht  dauernd  beobachtet  wird,  immer  mit 
einiger  Vorsicht  gedeutet  werden  mufs. 

Fett  im  Blute  ist  auch  bei  Fettsüchtigen  öfters  beobachtet  worden, 
ohne  dals  das  Auftreten  vermehrter  Fettmengen  im  Blute  eine  beson- 
dere pathologische  Bedeutung  hätte,  vgl.  S.  44. 
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4.  Die  hämorrhagischen  Diathesen. 

Purpura»  Morbus  maculos.  Werlhofi»  Skorbut,  Barlow'sche 

Krankheit,  Hämophilie« 

Die  Krankheiten  dieses  Abschnittes,  bei  denen  die  Neigung  zu 
Blutungen  als  Hauptsymptom  obenan  steht,  haben  bisher  in  Bezug  auf 
die  Zusammensetzung  des  Blutes  selbst  sehr  unbefriedigende  Unter- 
suchungsergebnisse gezeitigt. 

Bei  den  unkomplizierten  Fällen  von  Purpura  hämorrhagica  haben 
die  meisten  Autoren,  wie  Immermann,  Laache  nur  ganz  geringfügige 
Verminderungen  der  Erythrocytenzahl,  Ajello  neuerdings  etwas  stärkere 
Herabsetzung  auf  2,5 — 3  Millionen  bei  spezifischem  Gewicht  des  Blutes 
von  1043  gefunden.  Dabei  zeigen  die  roten  Blutkörperchen  meist  eine 
besonders  schnelle  Regeneration  und  morphologisch  keine  besonderen 
Abweichungen,  nur  Spietschka  beobachtete  bei  protrahierten  Hämor- 
rhagien  kernhaltige  rote  Blutkörperchen  mit  polychromatophilem  Proto- 
plasma. 

Interessant  ist  die  Beobachtung  von  Ajello,  welcher  in  einem 
Falle  im  Spektrum  des  Blutes  Methämoglobin  nachwies.  Ajello 
nimmt  an,  dafs  Purpura  hämorrhagica  durch  Autointoxikation  vom 
Intestinaltraktus  infolge  resorbierter  Produkte  der  Eiweifsfäulnis  ent- 
stehen kann,  auch  Schwab  nimmt  eine  Einwirkung  von  Toxinen  bei 
dem  Auftreten  von  Purpura  an.  Bei  anderen  Formen,  welche  im  An- 
schlüsse an  Infektionskrankheiten  entstanden,  sowie  bei  skorbutischen 
Erkrankungen  ist  das  Blut  auf  Bakterien  zum  Teil  mit  positivem 
Erfolge  untersucht  worden,  und  zwar  fanden  Kolb,  Tizzoni,  Babes, 
Letzerich  Bazillen,  Hanot  und  Luzet,  Widal  und  Th6r6se  Strepto- 
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kokken,  Lebreton  Staphylokokken,  negative  Befunde  dagegen  hatten 
Marfan,  Legendre,  Denys  u.  a. 

Vermehrung  der  Leukocyten  wurde  von  den  meisten  Beobachtern, 
wie  Immermann,  Laache,  Denys,  gefunden,  und  letzterer  macht  b^ 
sonders  auf  das  Vorkommen  von  Zerfallsprodukten  der  Leukocyten  im 
Blute  auiinerksam. 

Die  Blutplättchen  zeigen  nach  Denys  eine  auffftUige  Verringe- 
rung auf  der  Höhe  der  Erkrankung. 

Auch  beim  Skorbut  haben  die  Untersuchungen  keine  irgendwie 
charakteristischen  Veränderungen  des  Blutes  ergeben,  sondern  lediglich 
Erscheinungen  einfacher  Anämie,  entsprechend  der  Schwere  der  Er- 
krankung, und  auch  hier  zeigt  das  Blut  in  solchen  Fällen,  welche 
günstig  verlaufen,  eine  schnelle  Regeneration  der  zelligen  Elemente, 
so  dafs  Bouchut  beispielsweise  vier  Wochen  nach  dem  Beginne  schwerer 
nasaler  Blutung  557875  rote  Blutkörperchen  und  di'ei  Monate  später 
3,627  Millionen  derselben  nachweisen  konnte.  Uskow  fand  leichtere 
Herabsetzungen  der  Zahl  auf  3,5—4,7  Millionen  und  Hayem  ähnliche 
Zahlen.  Wjeruschki  fand  starke  Schwankungen  an  Zahl  und  Grölse 
der  roten  Blutkörperchen  je  nach  der  Intensität  der  Erkrankung. 

Der  Hb-6ehalt  scheint  nach  den  vorliegenden  Mitteilungen 
stärker  verringert  zu  sein,  als  die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen,  denn 
Haies  White*)  fand  denselben  auf  20  ^/^  herabgesetzt  bei  Verminderung 
der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  auf  40,5  ^/^  des  Normalen;  auch  den 
Eisengehalt  fand  Ghalvet*)  stärker  herabgesetzt,  und  neuerdings  be- 
richtet Albertoni,  dafs  das  Fe  stärker  vermindert  sei,  als  die  Zahl 
der  roten  Blutkörperchen,  während  allerdings  Opitz  u.  a.  normalen  Fe- 
Gehalt  gefunden  haben. 

Die  Leukocyten  sind  zumeist  an  Zahl  vermehrt,  nach  Uskow 
zwischen  20000  und  47000  schwankend.  Doch  soll  nach  Hoffmann 
das  Auftreten  der  Leukocytose  an  die  den  Skorbut  komplizierenden 
Entzündungen  gebunden  sein.  Hayem  und  Robin  konstatierten  das 
Auftreten  zahlreicher,  den  Blutplättchen  ähnlicher  Gebilde,  und  Pen- 
zoldt,  welcher  ebenfalls  kleine,  teils  gekörnte,  teils  stark  lichtbrechende 
Eörperchen  im  Blute  fand,  nahm  an,  dafs  es  sich  um  noch  nicht  voll 
entwickelte  rote  Blutkörperchen  handele. 

Von  den  Ergebnissen  der  chemischen  Untersuchungen  wurde 
früher  besonders  die  Verminderung  des  Ealigehaltes  im  Blnte 
hervorgehoben,  welche  man  auf  Grund  der  Untersuchungen  Garrods 
annahm,  welcher  den  Urin  Skorbutischer  auffällig  kaliarm  fand.   Neuere 


♦)  Cit.  bei  Koch  (s.  Litt.). 
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üntersachungen  von  Biernacki  haben  erwiesen,  dafs  bei  allen  einfachen 
Anämien  das  Blut  besonders  an  Kali  verarmt,  nnd  Albertoni  hat 
gezeigt,  dafs  bei  Skorbut  der  Gehalt  an  Kali  und  Natron  im  Blute  in 
denselben  Verhältnissen  schwankt,  wie  bei  anderen  leichteren  Anämien, 
dafs  jedenfalls  keine  besonders  starke  Ealiverminderung  besteht. 

Die  Alkalescenz  des  Blutes  soll  nach  ßalfe  und  Gantani 
bei  Skorbut  verringert  sein,  und  zwar  nach  Gantani  infolge  eines 
Mifsverhältnisses  gewisser  Bestandteile  des  Stoffwechsels,  besonders  der 
Alkalien  und  Säuren.  Neuere  Bestätigungen  dieser  Angaben  habe  ich 
nicht  gefunden. 

Über  die  Ätiologie  des  Skorbutes  sind  in  letzter  Zeit  interessante  Experimente 
von  Fr.  G.  Jackson  nnd  Vanghan  Harley  an  drei  Gruppen  von  Affen  angesteUt 
worden,  um  den  Einflufs  der  Nahrung  auf  die  Entstehung  der  Krankheit  zu  studieren, 
spezieU  in  Bücksicht  auf  den  altbekannten  kurativen  Wert  frischer  Pflanzen- 
stoffe. 

Während  die  erste  Gruppe,  welche  mit  gekochtem  Beis,  etwas  Mais  und  einer 
kleinen  Quantität  frischen  Fleisches  gefüttert  wurde,  keine  skorbutischen  Erscheinungen 
zeigte,  traten  diese  bei  der  zweiten  Gruppe  auf,  welche  anstatt  des  frischen  verdor- 
benes Fleisch  erhielt,  und  bei  einer  dritten  Gruppe  in  ähnlicher  Weise,  obwohl 
bei  dieser  frische  Yegetabilien  gleichzeitig  gegeben  wurden.  Die  Autoren  glauben 
infolgedessen,  dafs  nicht  der  AusschluTs  frischer  Vegetabilien  und  exklusiver  Genuls 
von  Fleisch  den  Skorbut  hervorruft,  sondern  dals  es  die  Ptomaine  des  verdor- 
benen Fleisches  sind,  die  zur  Intoxikation  und  schweren  Erkrankung  führen. 
Sie  führen  als  Beispiel  Nansen  und  Johann sen  an,  die  monatelang  nur  von  Fleisch 
und  Fett  lebten,  trotzdem  aber  gesund  blieben,  da  beides  unverdorben  war,  und  sie 
legen  daher  bei  der  Prophylaxe  des  Skorbuts  das  Hauptgewicht  auf  gute  Beschaffen- 
heit des  Fleisches.  —  Diesen  Anschauungen  gegenüber  weist  Home  auf  die  altbe- 
währten Erfahrungen  über  die  günstige  Wirkung  der  Vegetabilien,  spezieU 
des  Citronen Saftes  bei  Skorbut  hin.  Seiner  Ansicht  nach  entsteht  der  Skorbut 
nicht  durch  primäre  Ptomainresorption,  sondern  durch  die  im  verdorbenen  Fleisch 
vorhandenen  Bakterien,  welche  eine  Entzündung  des  Zahnfleisches  her- 
vorrufen, worauf  sich  die  skorbutischen  Symptome  durch  sekundäre  Infektion  des  Ver- 
dauungstraktus  in  ähnlicher  Weise  entwickeln  sollen,  wie  dies  W.  Hunt  er  (s.  oben) 
für  die  perniciöse  Anämie  annimmt  Er  hält  den  Citronensaft  (und  ähnliche 
Vegetabilien)  als  lokales  Antiseptikum,  Stomachikum  und  Antifermentativum  für 
ein  gradezu  spezifisches  antiskorbutisches  Mittel. 

Bei  der  Barlow'schen  Krankheit  sind  nach  Barlow's  Ansicht 
die  Erscheinungen  von  Anämie  ebenso  als  Folgen  der  subperiostal  und 
an  anderen  Stellen  ergossenen  innerlichen  Blutungen  aufzufassen,  wie 
bei  Hämorrhagien  nach  aulsen.  Dafs  bei  weit  verbreitetem  Sitze  star- 
ker Blutungen  sich  auch  bei  Barlow'scher  Krankheit  hochgradige 
Anämie  entwickeln  kann,  zeigt  eine  Beobachtung  von  Reinert,  bei 
welcher  der  Hb-6ehalt  kurz  vor  dem  Tode  auf  17®/,,,  die  Zahl  der 
roten  Blutkörperchen  auf  976  000  im  cmm  sank.  Die  Leukocyten  waren 
in  diesem  Falle  etwas  vermehrt.    Bei  der  Autopsie  zeigte  das  Knochen- 
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mark  Umwandlung  in  rotes  lymphoides  Mark,  also  ebenfalls  Merkmale 
schwerer  Anämie. 

Die  HSmoplillie  ist  noch  heute,  trotzdem  die  Krankheit  schon 
in  den  ältesten  Zeiten  beobachtet  ist,  ihrem  Wesen  nach  yollständig 
rätselhaft. 

Von  allen  Formen  hämorrhagischer  Diathese  stellt  sie  einen  Typns 
dar,  welcher  sich  erblich  häufig  durch  Generationen  hindurch  fortpflanzt, 
und  sich  dadurch  charakterisiert,  dafs  auf  kleine,  unscheinbare  Ver- 
letzungen, aber  auch  ohne  äulsere  Veranlassungen  Blutungen  auftreten, 
welche  sich  durch  eine  abnorme  Hartnäckigkeit  auszeichnen. 

Als  Ursachen  dieser  Neigung  zu  Blutungen  und  der  schwierigen 
Stillbarkeit  derselben  hat  man"")  1.  eine  abnorme  Zartheit  and 
Brüchigkeit  der  feinsten  Blutgefäfse  angenommen,  wozu  2.  eine 
fehlerhafte  Mischung  des  Blutes  sich  hinzugesellen  soll,  welche 
eine  Verlangsamung  der  Gerinnung  und  abnorm  weiche  Beschaffen- 
heit der  Gerinnsel  bewirkt;  3.  hat  Immermann  die  Vermutung  auf- 
gestellt, dafs  bei  Hämophilen  häufig  eine  Vermehrung  der  Gesamt- 
blutmasse —  Plethora  vera  —  bestehe,  welche  die  Blutungen 
begünstigen  soll.  Auch  abnorme  Erregungszustände,  Herzklopfen  etc. 
sollen  die  Blutungen  begünstigen.  4.  In  anderer  Weise  wird  die  Ent- 
stehung der  Hämophilie  von  W.  Koch  gedeutet,  welcher  eine  Hereditat 
im  gewöhnlichen  Sinne  bei  dieser  Krankheit  in  Abrede  stellt  und  ledig- 
lich ein  gehäuftes  Auftreten  in  gewissen  Familien  infolge  bestimmter 
vorhandener  Schädlichkeiten  zuläfst.  Nach  Eoch  ist  die  Hämophilie 
eine  dem  Skorbut  gleiche  Infektionskrankheit,  bei  welcher  die  An- 
wesenheit von  Toxinen  im  Blute  die  Dissolution  desselben  und  Neigung 
zu  Hämorrhagien  bewirkt. 

Die  Blutzusammensetzung  wird  in  verschiedenartiger  VTeise 
beschrieben  und  beurteilt.  Über  ein  pathologisches  Verhalten  der  roten 
Blutkörperchen  ist  nichts  Sicheres  bekannt,  und  anämische  Zustände, 
welche  sich  nach  erfolgten  Blutungen  entwickelt  haben,  werden  an- 
geblich sehr  schnell  wieder  ersetzt.  Auch  gegen  ziemlich  reichliche, 
durch  lange  Zeit  hindurch  täglich  wiederholte  Blutungen  scheinen 
Hämophile  in  viel  geringerem  Grade  empfindlich  zu  sein  als  andere 
Individuen. 

Über  Veränderungen  der  Leukocyten  lassen  sich  keine  siche- 
ren Beobachtungen  in  der  Litteratur  finden. 

Die  Gerinnbarkeit  des  Blutes  spielt  naturgemäfs  in  den  Kon- 
troversen eine  wichtige  Rolle.     Während    einige,   wie   Grandidier, 

*)  Yergl.  die  zusammenfassenden  Werke  von  Wachsmnth,  Grandidier, 
Immermann,  W.  Koch. 
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Lossen  o.  a.  eine  herabgesetzte  Oerinnungsfähigkeit  angeben,  tritt  die 
letztere  nach  anderen  erst  in  den  späteren  Stadien,  wenn  bereits  viel 
Blut  verloren  ist,  ein  (vgl.  Hoff  mann,  Lehrbuch  der  Konstitutions- 
krankheiten, S.  116).  Diese  beiden  Ansichten  enthalten,  im  Grunde 
genommen^  aber  durchaus  kdnen  Widerspruch,  denn  unter  gewöhnlichen 
Verhältnissen  tritt  gerade  bei  länger  dauernden  Blutungen  eine 
zunehmende  Beschleunigung  der  Gerinnung  ein,  wie  schon  auf 
S.  55  erwähnt,  und  die  beim  Verbluten  zuletzt  ausfliefsenden  Portionen 
gerinnen  häufig  momentan.  Es  zeigt  deshalb  gerade  die  Beobach- 
tung der  yerlangsamten  Gerinnung  in  den  späteren  Stadien 
die  Verminderung  der  Gerinnungsfähigkeit  in  der  deutlichsten  Weise. 

Diese  Auffassung  der  Verhältnisse  bei  der  Blutgerinnung  unter 
physiologischen  Verhält nisen  hat  noch  vor  kurzem  Alex.  Schmidt 
wieder  aus  eigenen  Beobachtungen  bestätigt  und  auf  die  Verhältnisse 
bei  einem  Hämophilen  fibertragen.  Das  Blut  dieses  Patienten,  dessen 
Krankengeschichte  durch  Zoege  v.  Manteuffel  veröfifentlicht  ist,  war 
nach  des  letzteren  Beobachtung  4Va  Minute  nach  dem  Ausflielsen  ge- 
ronnen, und  Alex.  Schmidt  bezeichnete  gerade  in  Rücksicht  auf  die 
bereits  vorher  vom  Patienten  verlorenen  Blutmassen  die  Gerinnungs- 
zeit als  eine  abnorm  lange.  Mit  Eecht  macht  v.  Manteuffel  darauf 
aufmerksam,  dafs  ältere  Anfi:aben  in  der  Litteratur  über  normale  Ge- 
rinnung des  Blutes  wegen  mangelhafter  Angabe  über  die  Untersnchungs- 
zeit  mit  Vorsicht  aufzunehmen  sind. 

Bei  diesem  Kranken  nun  erprobte  v.  Manteuffel  die  Wirkung 
einer  von  Alex.  Schmidt  hergestellten  sogen,  „zymoplastischen 
Substanz'',  deren  gerinnungsbeschleunlgende  Wirkung  zunächst  im 
Reagensglase  bei  dem  Blute  des  Hämophilen  sich  darin  äulserte, 
dafs  die  Gerinnung  nunmehr,  anstatt  wie  vorher  nach  4^/,  Minuten, 
nach  10  Sekunden  eintrat.  Auch  bei  lokaler  Applikation  auf  das  blu- 
tende Zahnfleisch  zeigte  das  „Zjrmoplasma^  eine  ausgezeichnete  stypti- 
sche  Wirkung,  sobald  zunächst  durch  Cocaineinspritzung  eine  Kontrak- 
tion der  Gefäfse  und  momentanes  Sistieren  der  Blutung,  also  eine 
Möglichkeit  zur  Einwirkung  der  gerinnungsfördernden  Substanz  be- 
wirkt war. 

Gegen  eine  Einspritzung  von  Fibrinferment  und  Chlorcal- 
cium,  wie  sie  von  Wright  zur  Stillung  der  Blutung  versucht  ist, 
sprechen  sich  Alex.  Schmidt  und  v.  Manteuffel  wegen  der  Gefahr 
der  Fermentintoxikation  aus. 

Ob  die  Verabreichung  von  Kalkpräparaten  allein  vielleicht  die 
Gerinnung  des  Blutes  bei  derartigen  Kranken  zu  steigern  vermag,  dürfte 
zu  erproben  sein. 
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Neuerdings  haben  F.  Krause  u.  a.  mit  günstigem  Erfolge  sub- 
kutane Qelatine-Injektionen  zur  Blutstillung  bei  Hämophilie  aus- 
geführt 
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6.    Morbus  Addisonii. 

Exakte  Beobachtangen  über  die  Verhältnisse  der  Blutmischang 
liegen  bei  dieser  Erkrankung  nur  in  spärlichem  Mafse  vor. 

Die  erste  Angabe  stammt  von  Addison  selbst,  der  in  einem  Falle 
Aber  Vermehrung  der  weilsen  Blutzellen  berichtet.  Averbeck  hielt 
gleich  Addison  die  Broncekrankheit  für  eine  spezifische  Anämie,  deren 
Wesen  aber  nicht  sowohl  in  einer  Veränderung  der  Form- 
bestandteile des  Blutes  als  vielmehr  in  einer  Verringerung 
der  Gesamtmenge  des  Blutes  und  einer  Veränderung  der  Blut- 
mischung bestehe. 

Buhl  giebt  eine  starke  Verminderung  der  roten  Blutkörperchen 
sowie  eine  ungewöhnliche  Armut  des  Blutes  an  Fibrin  an. 

Verschieden  lauten  die  Angaben  weiterer  Autoren,  von  denen 
einige  normale  Verhältnisse,  andere  Oligocythämie  zum  Teil  auch  Macro- 
cythämie  oder  Poikilocytose  und  Herabsetzung  des  Hämoglobingehaltes 
und  schlielslich  sowohl  normale  als  erhöhte  und  herabgesetzte  Leuko- 
cytenzahlen  fanden  (Neufser). 

Tschirkoff  fand  bei  zwei  Kranken  auffällige  Tagesschwan- 
kungen in  der  Gesamtmenge  des  Hämoglobins,  sowie  im  Verhalten 
des  Oxy-Hb  gegenüber  dem  reducierten  Hb. 

Weiterhin  erhielt  H.  Neumann  in  einem  seltenen  Falle  Addi- 
son'scher  Krankheit,  welcher  ziemlich  akut  entstanden  war  und  in 
Heilung  überging,  auf  der  Höhe  der  Erkrankung  sehr  niedrige 
Zahlenwerte  für  die  roten  Blutkörperchen,  welche  1,12  Mill.  betrugen 
und  mit  zunehmender  Besserung  des  Allgemeinbefindens  ganz  regel- 
mäßig anstiegen. 

Auffällig  war  in  den  späteren  Stadien  ein  abnorm  hoher  Gehalt 
an  roten  Blutkörperchen,  bis  zu  7,7  Mill.  herauf,  welcher  sich  durch 
Monate  verfolgen  liefs. 

Nothnagel  hält  die  Anämie  nicht  für  ein  primäres  Symptom  des 
Morbus  Addisonii.  Er  stellte  bei  unkomplizierten  Addisonerkranknngen 
durchweg  normales  Verhalten  des  Blutbefundes  fest  und  zwar  sowohl 
bezüglich  der  weifsen  und  roten  Blutkörperchen  als  auch  bezüglich  des 
Hämoglobingehaltes  und  der  Geldrollenbildung. 

Dieser  Auffassung  Nothnagels  schliefst  sich  Neufser  in  noch 
erweitertem  Mafse  an.  ^Selbst  die  neueren  Untersuchungen  hätten 
keine  Konstanz  der  Befunde  zu  ergeben  vermocht.  Eineausgesprochene 
Anämie  gehöre  seines  Erachtens  nicht  zum  Bilde  des  Morbus 
Addisonii.  Wo  von  einzelnen  Autoren  von  der  Norm  abweichende 
Befunde  erhoben  worden  seien,  seien  dieselben  weniger  durch  den  Mor- 
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bus  Addisonii  als  solchen  als  vielmehr  durch  Komplikationen  mit  Taber- 
kttlose  und  Garcinose  anderer  Organe,  oder  aber  durch  einzelne  Sym- 
ptome,  welche  im  Verlaufe  der  Erkrankung  besondere  Dignitat  erlangt 
hätten,  wie  z.  B.  Anorexie,  hartnäckiges  Erbrechen,  heftige  Diarrhöen 
etc.  bedingt." 

Neulser  berichtet  des  weiteren  über  zwei  Fälle  eigener  Be- 
obachtung. In  beiden  Fällen  waren  die  roten  Blutkörperchen  weder 
quantitativ  noch  qualitativ  wesentlich  verändert;  auch  das  Verhältnis 
der  weilsen  Blutkörperchen  zu  den  roten  blieb  innerhalb  der  gewöhn- 
lichen Grenzen.  Dagegen  fand  er  bei  beiden  Patienten  innerhalb  der 
Anzahl  der  weifsen  Blutkörperchen  eine  relative  Vermehrung  der 
kleinen  Lymphocyten,  welche  von  NeuTser  als  ein  prognostisch 
ungünstiges  Zeichen  angesehen  wird. 

In  einer  unter  meiner  Leitung  verfafsten  Arbeit,  welche  sich  auf 
exakte  Blutuntersuchungen  an  zwei  Kranken  mit  Morbus  Addisonii 
stützt,  hat  Hamel  neuerdings  eine  ausführliche  Übersicht  über  alle 
hier  in  Frage  kommenden  Theorien  gegeben. 

Hamel  fand  bei  seinen  histologischen  und  physikalischen  Unter- 
suchungen die  Angabe  von  Nothnagel  und  Neufser  vollkommen  be- 
stätigt, daXs  keine  degenerativen  Veränderungen  an  den  Ery- 
throcyten  und  keine  Herabsetzungen  des  Eiweifsgehaltes  im 
Blute  dieser  Kranken  zu  konstatieren  sind,  trotz  hochgradiger  allgemeiner 
Blässe. 

Auch  die  Angabe  von  Neufser  über  relativ  hohe  Lymphocyten- 
werte  konnte  Hamel  bestätigen,  jedoch  läfst  sich  aus  diesen  Befanden 
am  einzelnen  Blutstropfen  nicht  der  Schluls  ziehen,  dals  bei 
Morbus  Addisonii  keine  Anämie  bestehe,  vielmehr  macht  Hamel 
darauf  aufmerksam,  dafs  bei  diesen  Kranken  eine  Verringerung  der 
Gesamtblutmenge  durch  lymphagoge  Einwirkung  toxischer  Stoffe 
in  ganz  derselben  Weise  zustande  kommt,  wie  ich  dies  früher  für  die 
chronische  Tuberkulose  nachgewiesen  habe. 

Indem  ich  für  die  nähere  Begründung  dieser  Anschauung  auf  das 
Original  verweise,  führe  ich  hier  die  Schlüsse  an,  welche  Hamel  aof 
Grund  seiner  Untersuchungen  zieht: 

Anämie  ist  ein  wesentliches  und  untrennbares  Symptom  des 
Morbus  Addisonii. 

Die  im  Blute  der  Addisonkranken  infolge  der  geschädigten 
Nebennierenfunktionen  erwiesenermafsen  sich  anhäufenden  Gifte 
vermögen  das  Blut  morphologisch  nicht  zu  schädigen,  sind  mithin  nicht 
als  eigentliche  Blutgifte  anzusprechen. 

In  Fällen  unkomplizierterNebennieren-Tuberkulose  erweist 

sich  der  einzelne  Blutstropfen  für  die  Untersuchung  von  nor- 
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malern  Befände;  die  trotzdem  zweifellos  vorhandene  Anämie 
ist  demgemäls  ihrem  Wesen  nach  als  Oligämie  zu  deuten  und  dürfte 
als  solche  lediglich  durch  die  in  den  käsigen  Nebennierenherden 
ausgeschiedenen  Giftstoffe  der  Tuberkulose  bedingt  sein. 

In  Fällen  unkomplizierten  Garcinoms  der  Nebennieren  ist 
eine  morphologische  Schädigung  des  Blutes  in  geringerem  oder 
höherem  Grade  zu  erwarten. 

Bei  Komplikationen  des  Morbus  Addisonii  ändert  sich 
selbstverständlich  der  Blutbefund  in  entsprechender  Weise. 

Anämie  bei  morphologisch  intactem  Blut  weist  bei  Morbus 
Addisonii  auf  Nebennierentuberkulose,  Anämie  bei  morpho- 
logisch geschädigtem  Blut  auf  Nebennierencarcinom  oder  Kom- 
plikationen der  Erkrankung  hin. 
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XIX.  Kapitel. 

Krankheiten  des  Verdauungsapparates. 


1.  Mundhöhle  und  Ösophagus. 

über  den  EinfluTS;  welchen  infektiOse  Entzfindungen  der  Mund- 
höhle auf  die  Blatbeschaffenheit  ausüben  können,  ist  im  Kapitel  der 
„perniciösen  Anämie^'  ausfuhrlich  berichtet  worden.  Nach  der  An- 
sicht von  W.  Hunter  bilden  solche  infektiösen  Stomatitiden  die  primäre 
Ursache  der  perniciösen  Anämie  durch  Resorption  verschluckter 
toxischer  Stoffe  vom  Darmkanal  aus,  eine  Ansicht,  welche  sich  in  dieser 
allgemeinen  Fassung  nicht  aufrecht  erhalten  läfst,  doch  ist' die  Mög- 
lichkeit eines  solchen  Zusammenhanges  nicht  abzuweisen.  Sicher  ent- 
stehen derartige  Stomatitiden  oft  sekundär  bei  perniciöser  Anämie. 

Es  sei  hier  ferner  an  das  Auftreten  schwerer  skorbutartiger, 
hämorrhagischer  Stomatitis  und  Gingivitis  erinnert,  welches  ver- 
hältnismäfsig  häufig  als  eins  der  ersten  Symptome  akuter  Leukämien 
von  besonders  malignem  Verlaufe  beobachtet  wird. 

Von  den  Erkrankungen  des  Ösophagus  üben  vorzugsweise  die- 
jenigen einen  Einflufs  auf  die  Blutmischung  aus,  welche  zu  Verenge- 
rung der  Speiseröhre  und  damit  zu  Behinderung  der  Nahrungs- 
aufnahme führen. 

Die  Anämie,  welche  sich  bei  solchen  Kranken  entwickelt  und  zu- 
meist in  der  allgemeinen  Blässe  ihren  Ausdruck  findet,  ist  in  vielen 
Fällen  nur  mit  Schwierigkeit  objektiv  bei  der  Analysierung  des  Blutes 
nachweisbar,  und  zwar  infolge  gleichzeitig  bestehender  Verringerung 
der  Wasseraufnahme. 

Besonders  das  Carcinoma  oesophagi  führt,  zumal  wenn  es 
ulceriert  ist  und  gleichzeitig  die  Speiseröhre  in  stärkerem  Grade  ver- 
engt, zu  einer  beträchtlichen  Verschlechterung  der  Blutmischungi  die  in 
protrahierten  Fallen  das  allgemeine  Symptomenbild  der  progressiva 
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perniciösen  Anämie  darbieten  kann.  Diese  Verändernngen  des  Blutes 
infolge  der  krebsigen  Nenbiidong  sind  in  dem  Kapitel  „Garcinom"  aus- 
führlich beschrieben,  worauf  hiermit  verwiesen  wird.  Findet  nun  bei 
derartigen  Patienten  mit  Carcinoma  oesophagi,  wie  es  sub  finem  vitae 
nicht  selten  ist,  infolge  der  Striktur  eine  starke  Herabsetzung  der 
Wasserresorption  statt,  so  zeigt  das  Blut  bei  Messung  des  spezifischen 
Gewichtes  und  der  Trockenrückstände  auffällig  hohe  Werte,  welche  nicht 
selten  die  Norm  überschreiten,  und  auch  die  roten  Blutkörperchen  sind 
in  der  Baumeinheit  vermehrt.  Beispielsweise  fand  v.  Noorden  in  zwei 
Fällen  von  Ösophagus-Carcinom  einen  Trockengehalt  des  Blutes  von 
26,5  bez.  27,3  ^j^.  Dieses  Phänomen  ist  selbstredend  lediglich  eine  Folge 
der  Wasserabnahme  des  Blutes,  also  eine  Eindickungserscheinung,  und 
man  hat  demgemäls  in  diesen  Stadien  der  Carcinom-Anämie  einen  aus- 
gesprochenen Zustand  von  Oligämie  vor  sich. 

Leukocytose  ist  bei  Carcinoma  oesophagi,  im  Gegensätze  zu 
Krebsentwickelung  an  anderen  Organen,  nach  den  Untersuchungen  von 
Escherich,  P6e  und  Bieder  selten. 

2.  Magen. 

A.   Allgemeines. 

Die  Funktionen  und  Erkrankungen  des  Magens  stehen  im  innigsten 
Zusammenhange  mit  dem  Verhalten  des  Blutes.  Es  sei  hier  zunächst 
daran  erinnert,  dafs  anämische  Blutbeschaffenheit  eine  Dis- 
position für  gewisse  Magenerkrankungen  liefert,  dafs  ganz 
besonders  die  mangelhafte  Durchblutung  der  Magenschleimhaut  zur 
Entwickelung  des  Ulcus  rotundum  Veranlassung  giebt.  Wenn  es  auch 
nicht  allein  die  Alkalescenz  des  Blutes  ist,  welche  die  Schutzkraft  für 
die  Magenschleimhaut  gegen  Selbstverdanung  durch  den  Magensaft  ab- 
giebt,  so  zeigen  doch  die  Versuche  von  Quincke  und  Dättwyler, 
welche  Tiere  durch  Venäsektion  anämisch  machten  und  dann  durch 
Schleimhautdefekte  Geschwüre  zu  erzeugen  im  stände  waren,  ebenso 
wie  Versuche  von  0.  Silbermann,  welcher  durch  Blutkörperchen  lösende 
Mittel  Hämoglobinämie  erzeugte  und  darauf  auf  Schleimhautdefekten 
des  Magens  Ulcerationen  hervorzurufen  vermochte,  dafs  Störungen  in 
der  Blutzusammensetzung  und  speziell  anämische  Zustände  die  Grund- 
lage für  die  Entwickelung  von  Magengeschwüren,  wenigstens  in  vielen 
Fällen,  bilden  können,  wofür  auch  die  ältere  Virchow'sche  Theorie 
über  die  Entstehung  dieser  Ulcera  auf  der  Basis  von  Gefäfsverstopfung 
spricht.  Auch  die  bei  hochgradigen  Anämien  gefundenen  Verfettungen 
und  Degenerationen  der  Drüsenschläuche  werden  von  manchen  als  Sekundär- 
erscbeinungen  anämischer  Erkrankungen  aufgefafst 
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Auf  die  Zusammensetzung  des  Blutes  wirken  Magenerkranknngen 
vorzugsweise  durch  vier  Faktoren  ein:  1.  können  StOnuigen  der  Hagen- 
sekretion,  also  der  Salzsäure-  und  Pepsinabsonderung,  zu  Stfirungen 
in  der  Resorption  der  Eiweifsstoffe  f&hren,  infolgedessen  sich  in 
vielen  Fällen  schon  bei  leichteren  Magenerkrankungen  anämische  Ver- 
änderungen des  Blutes  finden,  die  als  einfache  Inanitionsanämien  auf- 
zufassen sind  und  lediglich  eine  Teilerscheinung  allgemeiner  Eiweifs- 
verarmung  des  Körpers  bilden. 

Ganz  besonders  schwere  Formen  von  Anämie  finden  sich  bei 
degenerativen  Erkrankungen  der  Drüsen  und  Wucherungen  des  inter- 
stitiellen Bindegewebes,  welche  seit  Jahren  die  besondere  Aufinerksam- 
keit  auf  sich  gezogen  haben  und  von  Nothnagel  als  „Cirrhose  des 
Magens^,  von  Ewald  als  „Anadenie"  in  ihren  Endstadien  bezeichnet 
werden.  Der  Zusammenhang  dieser  Magenkrankheiten  mit  schweren 
pemiciösen  Formen  von  Anämie  ist  auf  8.  219  eingehend  behandelt 
worden; 

2.  wird  bei  Magenerkrankungen  die  Blutmischung  durch  HSmor- 
rhaglen  beeinfiufst,  welche  bei  verschiedenen  pathologischen  Prozessen 
dieses  Organes  auftreten  und  zu  Blutverlusten  führen  können.  Diese 
können  in  geringer  Menge  bei  kapillären  Ecchymosen,  hämor- 
rhagischen Erosionen,  oder  in  gröfseren  Quantitäten  durch  Arrosion 
gröfserer  Gefäfsäste  bei  ulcerativen  Prozessen,  besonders  im  Ver- 
laufe des  Ulcus  rotundum  und  Carcinoma  exulcerans  ventriculi 
vorhanden  sein. 

Das  Fatale  dieser  Blutungen  —  sowohl  der  kapillären  wie  der 
aus  gröfseren  Gefäfsen  —  liegt  in  der  Dauer  ihres  Auftretens, 
welche  sich  sehr  häufig  mit  Remissionen  und  Exacerbationen  über  lange 
Zeit  hinfort  erstrecken  kann.  Aufserdem  kommt  noch  für  viele  Fälle 
in  Betracht,  dafs  man  weder  über  den  ersten  Beginn  noch  über  das 
Persistieren  kleiner  HämoiThagien  sichere  Aufschlüsse  gewinnt,  da  der 
zuverlässige  Nachweis  kleiner  Blutmengen,  die  gewöhnlich  unbemerkt 
mit  den  Fäces  als  amorphe  Methämoglobinmassen  entleert  werden, 
häufig  sehr  schwierig  zu  führen  ist.  Es  können  also  durch  protrahierte 
kleinere  und  gröfsere  Blutungen  hier  im  Magen  wie  in  anderen  Organen 
mehr  oder  minder  schwere  anämische  Zustände  —  posthämorrhagische 
Anämie  —  entstehen,  wie  dies  auf  S.  146  des  näheren  ausgeführt  ist 
Für  wie  bedeutungsvoll  gerade  die  protrahierten  kapillären  Hämorrbagien 
der  Magenschleimhaut,  vielleicht  in  Verbindung  mit  solchen  anderer 
innerer  Organe,  von  manchen  Autoren  angesehen  werden,  zeigt  sich  in 
der  (auf  S.  223)  erwähnten  Auffassung  Stockman's,  welcher  hierin 
das  eigentliche  ätiologische  Moment  für  manche  Fälle  von  perniciöser 
Anämie  sieht,  und  femer  in  der  von  v.  Höfslin  und  Lloyd  Jones 
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(8.  286)  aufgestellten  Theorie,  dafs  die  Entstehung  der  Chlorose 
auf  protrahierte  kleinere  Magenblutungen  zu  beziehen  ist. 

DaTs  hin  und  wieder  auch  einmal  durch  Hämorrhagien  infolge 
Arrosion  eines  gröfseren  arteriellen  Astes  der  Magengeiäfse  beim  Fort- 
schreiten eines  einfachen  oder  karcinomatösen  ulcerativen  Prozesses  der 
Exitus  letalis  unmittelbar  hervorgerufen  werden  kann,  sei  der  Voll- 
ständigkeit halber  erwähnt; 

3.  kommen  giftige  Stoffe  in  Betracht,  welche  bei  verschiedenen 
Erkrankungszuständen  besonders  durch  die  Fäulnis  der  im  Speise- 
brei enthaltenen  Eiweifsstoffe  entstehen  und  zur  Resorption  in  die 
Säftemasse  gelangen  können.  Ob  diese  toxischen  Substanzen  sich  im 
gegebenen  Falle  im  Magen-  oder  im  Darmkanal  entwickeln,  läfst  sich 
zumeist  nicht  mit  Sicherheit  entscheiden,  häufig  dürfte  ihre  Entstehung 
in  beiden  Organen  gleichzeitig  zu  suchen  sein.  Die  Rolle,  welche  diese 
Stofife  im  Blute  spielen,  ist  in  Kapitel  XII  ausführlich  besprochen  worden, 
und  wir  können  uns  hier  um  so  eher  betreffs  dieser  Frage  kurz  fassen, 
als  bei  den  einzelnen  Krankheiten,  in  welchen  die  Wirkung  dieser 
toxischen  Substanzen  in  Frage  kommt,  eingehend  darüber  berichtet  ist. 

Auf  einen  eigentümlichen  Symptomenkomplex  ist  hier  hinzuweisen, 
welcher  sich  nach  den  Beobachtungen  von  Fr.  Betz,  Senator,  Emming- 
haus  u.  a.  infolge  von  Resorption  gröfserer,  im  Darm,  seltener  im  Magen 
gebildeter  Mengen  von  Schwefelwasserstoff  entwickelt.  Derartige 
Zustände  von  „HydrothlonSmie^^  treten  besonders  nach  Diätfehlern 
auf  bei  Entwickelung  starker  Mengen  von  H^S  im  Darmkanal  und  ver- 
laufen unter  Erscheinungen  von  Sopor,  Delirien,  Konvulsionen  Pupillen- 
erweiterung etc.  in  ähnlicher  Weise  wie  bei  gewerblicher  Vergiftung 
mit  H^S. 

Schlief slich  ist  hier  noch  zu  erwähnen,  dafs  das  Auftreten  von 
Magen-  und  Duodenalgeschwüren  nach  Verbrennungen,  worauf  zu- 
erst Curling  aufmerksam  machte,  zwar  noch  keineswegs  geklärt  ist, 
aber  von  manchen  auf  Bildung  toxischer  Substanzen  im  Blute  selbst 
oder  auf  Resorption  derselben  von  der  verbrannten  Haut  zurück- 
geführt wird; 

4.  treten  bei  Magenerkrankungen  unter  verschiedenen  Bedingungen 
Verringerungen  der  Wasserresorption  ein,  welche  zu  ähnlichen  Folge- 
erscheinungen  im  Blute  führen,  wie  dies  schon  bei  den  Osophagus- 
Erkrankungen  erwähnt  ist,  nämlich  zu  Eindickung  des  Blutes  und  damit 
völliger  Verdeckung  der  zumeist  vorhandenen  anämischen  Beschaffenheit. 

Die  Verdanungs-Leukocytose. 

Schon  von  Nasse,  Virchow  und  Moleschott  wurde  in  der  Mitte 
dieses  Jahrhunderts  eine  Vermehrung  der  farblosen  Zellen  nach  auf- 
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genommener  Nahrung  konstatiert,  und  bald  darauf  stellte  E.  Hirt  den 
Satz  auf|  dafs  nach  eiweifsreicher  Mahlzeit  stets  eine  erheb- 
liche Vermehrung  der  Leukocyten  im  Blute  auftrete.  Später  fand 
Grancher  meist  keine  Leukocytose  nach  Mahlzeiten  und  Mallassez 
sogar  eine  Abnahme  der  Leukocyten,  sobald  kein  Getränk  bei  der  Mahl- 
zeit genommen  wurde.  Im  selben  Sinne  äuTserten  sich  später  Bouchut 
und  Dubrisay,  weiter  auch  Hayem,  Halla  und  Keinicke,  während 
Sörensen,  Detoma  u.  a.  deutliche  Vermehrung  der  Leukocyten  nach 
der  Mahlzeit  konstatierten.  In  diese  widersprechenden  Ansichten  schien 
nun  eine  befriedigende  Klärung  durch  die  exakten  Untersuchungen  ge- 
bracht zu  sein,  welche  aus  dem  physiologischen  Institut  zu  Prag  durch 
Hoffmeister  und  Pohl  in  den  Jahren  1887  bis  1889  yeröffentlicht 
wurden. 

Hoffmeister  wies  in  seiner  Arbeit:  „Über  Assimilation  und 
Resorption  der  Nährstofife'',  nach,  dafis  in  der  Verdauung  eine  lebhafte 
Infiltration  des  adenoiden  Gewebes  im  ganzen  Darm  mit  Lymphzellen 
stattfinde,  welche  unzweifelhaft  nicht  aus  dem  Blute  stammen,  sondern 
autochthon  nicht  nur  in  den  drüsigen  Apparaten  des  Darmes,  sondern 
auch  extrafollikulär  im  Zottenparenchym,  im  subvillären  und  inter- 
glandulären Gewebe  durch  Kernteilung  entständen.  Pohl  ermittelte 
zunächst  in  einer  gröfseren  Versuchszahl,  dalä  bei  Hunden  eine  Ver- 
dauungs-Leukocytose  immer  eintrat,  wenn  reichlich  Eiweif s  gef&ttert 
wurde,  dals  dieselbe  hingegen  ausblieb  bei  Gaben  von  Kohlehydraten, 
Fetten,  Salzen  und  Wasser.  Die  Vermehrung  der  Leukocyten  betrug 
in  maximo  146  ^/q. 

Bei  der  Frage,  ob  diese  Zunahme  der  Leukocjrten  durch  Ein- 
schwemmung von  Lymphocyten  aus  den  Chylusgefaüsen  zu  stände 
komme,  ergab  sich,  dafs  letztere  im  Zustande  der  Verdauung  fast  frei 
von  zelligen  Elementen  waren,  und  dafs  im  Blute  die  Lymphoc^n 
gegenüber  den  polynukleären  Formen  an  Zahl  yerhältnismäfsig  ver- 
mindert waren,  dafs  also  die  Leukocytose  auf  diese  Weise  sich  nicht 
erkläre.  Dagegen  fand  Pohl,  dafs  das  Darm venenblut  erheblich  reicher 
an  weifsen  Blutkörperchen  sei  als  das  Darmarterienblut,  und  er  nahm 
infolgedessen  an,  dafs  durch  die  Verdauungs-Leukocjrtose  das  resor- 
bierte Eiweifs  als  Nährstoff  in  lebender  Zellform  den  Ge- 
weben zuströme,  und  berechnete^  dafs  die  Eiweif smenge  der  während 
der  Verdauungszeit  vermehrt  auftretenden  Leukocyten  genügend  sei, 
um  den  Bedarf  des  Körpers  zu  decken. 

Gegenüber  dieser  Auffassung  teilte  Rieder  später  mit,  dafs  er 
eine  derartige  Leukocytenvermehrung  im  Darmvenenblute  des  verdauen- 
den Hundes  nicht  habe  konstatieren  können.  Bieder  fand  bei  Unter- 
suchungen am  Menschen,  dafs  beim  gesunden  eine  starke  Eiweifs- 


Krankheiten  des  Verdauangsapparates.  449 

zufahr  nötig  ist,  um  Verdauungs-Leukocytose  zu  erzeugen,  und  daXs 
dieser  Zustand  überhaupt  schwierig  zu  deuten  ist,  da  die  Leukocyten- 
zahl  auch  ohne  die  Verdauung  gewissen  Tages  -  Schwankungen  unter- 
worfen ist.  Eieder  glaubt,  dafs  abgesehen  von  mechanischen  Momenten 
infolge  von  Füllung  des  Magens  mit  Speisebrei,  das  aus  den  verdauten 
Eiweifsstoffen  resorbierte  Pepton  bei  seinem  Eintritt  in  die  Blutbahn 
chemotaktische  Wirkung  entfalte  und  die  Leukocyten  in  vermehrter 
Menge  anziehe. 

Neuerdings  haben  Schwinge  und  Japha  weitere  Studien  über 
diese  Frage  angestellt,  und  Japha  fand,  dafs  im  Säuglingsalter  eine 
regelmftfsige  Verdauungs-Leukocytose  überhaupt  nicht  vorhanden  ist, 
dafs  im  späteren  Alter  bei  gesunden  Menschen  eine  Verdauungs-Leuko- 
cytose hauptsächlich  nach  der  Mittagsmahlzeit  eintritt,  nach  dem 
Frühstück  und  Abendessen  aber  trotz  gleicher  Fleischaufhahme  aus- 
bleiben kann.  Selbst  nach  einer  Hungerperiode  und  morgens  ein- 
genommener eiweifsreicher  Mahlzeit  trat  die  Leukocytose  erst  nach  dem 
eingenommenen  Mittagsessen  ein.  Auch  während  des  Hungerns  trat 
um  die  Mittagszeit  eine  Leukocytose  ein. 

Japha  hält  demgemäfs  die,  um  die  Mittagszeit  eintretende  Leuko- 
cytose für  eine  periodische  Tagesschwankung,  die  nicht  notwendig 
an  die  Aufnahme  einer  Mahlzeit  gebunden  ist,  und  beruft  sich  auf 
E.  Dubois-Reymond,  welcher  „fUr  die  Temperatur,  Puls,  Atmung, 
Blutdruck,  GO,-Spannung  in  dei^  Atmungsluft,  Zahl  der  Leukocyten, 
Menge  des  N  im  Hai*n  und  des  Zuckers  in  der  Leber"  tägliche, 
gleichsinnige  Schwankungen  annahm. 

Natürlich  ist  hierdurch  nicht  die  Tbatsache  widerlegt,  dafs  nach 
eiweifsreicher  Mahlzeit  zu  verschiedenen  Tageszeiten  Leukocytose  ein- 
treten kann.  Indes  ist  dieses  Ereignis  doch  so  unsicher  und,  wie  wir 
sahen,  auch  die  Mittags-Leukocytose  so  wenig  sicher  auf  die  genossene 
Mahlzeit  zu  beziehen,  dafs  das  Phänomen  der  Verdauungs-Leuko- 
cytose für  die  Diagnostik  bestimmter  Magen-Darmkrankheiten 
nicht  zu  verwerten  ist. 

Erwähnt  sei  schliefslich ,  dafs  nach  Japha  die  Leukocytose  fast 
ausschlieXslich  auf  Vermehrung  der  polynukleären  Formen  beruht, 
während  Ehrlich  und  Lazarus  eine  Vermehrung  der  Lymphocyten 
angenommen  hatten. 

B.   Spezielles. 

Ulcus  rentrlculi.  Das  Verhalten  des  Blutes  beim  Bestehen  eines 
Ulcus  ventricuJi  ist  nach  den  zahlreichen  Angaben,  welche  die  ver- 
schiedenen Autoren:  Leichtenstern,  Laache,  Haeberlein,  Oppen- 

Gr.wft«,  minlscho  Pathologie  des  Blutes.  29 
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heimer,  F.  Mttller  and  Schneider,  Beinert,  Osterspey  n.  a. 
hierttber  liefern,  sehr  verschiedenartig. 

Es  kann  sich  infolge  von  Hämatemesis  ein  hoher  Grad  von  An* 
ämie  ausbilden  mit  starker  Herabsetzung  der  Zahl  der  roten  Blat- 
körperchen,  des  Hb-6ehaltes  und  des  Eiweilsgehaltes  des  Serum.  Be- 
sonders solche  Kranke,  welche  in  kurzen  Pausen  grOlsere  Qnantitftten 
Blut  infolge  der  Geschwursbildung  verlieren,  geraten  schnell  in  einen 
Znstand  schwerer  Blutarmut,  während  kleinere,  durch  lange  Zeit  hin- 
durch ergossene  Blutmengen  nur  allmählich,  dann  aber  auch  zu  hohen 
Graden  von  Anämien  fuhren  können. 

Eis  sind  indes  keineswegs  allein  die  mit  Blutungen  einbei-gehenden 
Ulcera  ventriculi,  welche  anämische  Blutbeschaffenheit  darbieten,  viel- 
mehr ist  schon  oben  erwähnt,  dafs  die  Geschwürsbildung  zumeist  gerade 
in  mangelhafter  Blutbeschaffenheit  eine  ihrer  Entstehungsursachen  bat 
und  es  findet  sich  demgemäfs,  worauf  besonders  die  unter  Ewald's 
Leitung  angefertigte  Arbeit  von  Osterspey  hinweist,  auch  bei  den  nicht- 
hämorrhagischen Magengeschwüren  sehr  häufig  ein  stärkerer  oder  ge- 
ringerer Grad  von  Blutarmut. 

Auf  der  anderen  Seite  wird  von  F.  Müller,  Oppenheimer  u.  a. 
mit  Becht  hervorgehoben,  dafs  dem  anämischen  Äufseren,  welches  solche 
Kranke  darbieten,  nicht  immer  eine  Verschlechterung  der  Blutzusammen* 
Setzung  entspreche,  und  besonders  die  Zahlen  von  Oppenheimer  er- 
geben für  eine  gröfsere  Reihe  von  Kranken  mit  Ulcus  ventriculi  trotz 
starker  Blässe  der  Haut,  Zahlen  der  roten  Blutkörperchen  zwischen 
4,2  und  5  Millionen  im  cmm  und  Hb-Gehalt  von  90— 100 ^/o,  mithin 
durchaus  normale  Verhältnisse. 

Dieser  Inkongruenz  zwischen  Blässe  der  Haut  und  Schleimhäute 
einerseits  und  normaler  Zusammensetzung  des  Blutes  in  der  Banm- 
einheit  andererseits  begegnen  wir  hier^  wie  auf  anderen  Gebieten 
(vgl  S.  174),  und  ich  halte  für  die  hier  vorliegenden,  speziellen  Ver- 
hältnisse die  Annahme  Oppenheimer's  für  sehr  wahrscheinlich,  dafs 
bei  Magenkrankheiten  durch  reflektorische  Einflüsse  auf  die  Geftfs- 
nerven  Kontraktionen  der  Hautgefäfse  eintreten,  infolge  deren  die  Haut 
auffällig  blafs  erscheint,  und  aufserdem  das  Blut  durch  Flfissigkeits- 
austritt  eingeengt  wird. 

Die  Leukoeyten  zeigen  bei  Ulcus  ventriculi  keine  nennenswerten 
Veränderungen,  auch  nicht  bezüglich  ihrer  Vermehrung  nach  genossenen 
Mahlzeiten,  was  in  Bücksicht  auf  die  Verhältnisse  beim  Carcinoma 
ventriculi  von  Wichtigkeit  ist;  im  Gefolge  von  Blutungen  können  sich 
mehr  oder  weniger  ausgesprochene  Zustände  von  Leukocytose  finden. 

Über  eine  seltene  Verändernng  im  Blate  bei  einem  Kranken  mit  Ulcas  Tenfric 
berichtet  JUrgensen,  welcher  bei  einem  in  die  BanchhShle  perforierten  ülcu  Laft 
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in  mehreren  Venen  fand,  welche  schon  intra  vitam  wahrscheinlich  doroh  Übertritt 
eines  luftbildenden  Bakteriums  ins  Blut  entstanden  und  zu  schwerem  Kollaps  ge- 
führt hatte. 

Oarelnoma  Tentriculi. 

Die  deletäre  Einwirkung  auf  das  Blut  durch  Krebsbildung  im 
Magen  wird  im  Kapitel  „Carcinom"  eingehend  berücksichtigt  werden, 
es  bleiben  hier  somit  nur  einige  spezielle  Punkte  zu  erörtern  ^  welche 
sich  vornehmlich  auf  die  Diagnose  des  Magenkrebses  beziehen. 

Die  Schwierigkeit,  welche  in  vielen  Fällen  sich  am  Krankenbette 
ergiebt,  bei  frischeren  Fällen  mit  noch  nicht  sehr  ausgesprochenen 
Krankheitszeichen  die  Diagnose  auf  das  Bestehen  einer  malignen  Neu- 
bildung im  Magen  zu  stellen,  hat  besonders  in  den  letzten  Jahren  jedes 
Hilfsmittel  heranziehen  lassen,  von  welchem  man  sich  eine  Sicherung 
der  Diagnose  versprechen  konnte,  da  die  chirurgische  Erfahrung  er- 
geben hat,  dafs  nur  bei  frühzeitiger  Diagnose  eine  Aussicht  auf  Heilung 
durch  operativen  Eingriff  vorhanden  ist. 

Aulser  dem  ganzen  Arsenal  der  physikalischen  und  besonders  der 
chemischen  Untersuchungsmethoden  hat  man  auch  versucht,  aus  der 
Beschaffenheit  des  Blutes  Anhaltspunkte  für  die  Sicherung  der  Diagnose 
zu  gewinnen  und  zwar: 

1.  aus  dem  Gfehalte  an  Hb  nnd  der  Zahl  der  roten  Blut- 
körperchen. 

Beide  Faktoren  sind  in  der  That  nach  Laache,  Malassez, 
Daland  und  Sadler,  Mouisset,  Beinert,  Osterspey,  Strauer  bei 
ausgebildetem  Magenkrebs  deutlich  vermindert,  und  es  sei  hier  noch 
einmal  darauf  hingewiesen,  dafs  bei  langsam  verlaufenden  Magen- 
Carcinomen  die  Degeneration  der  roten  Blutkörperchen  so  hochgradig 
werden  kann,  dafs  die  Symptome  der  Anämie  das  ganze  Krankheits- 
bild beherrschen  können,  und  der  ganze  Symptomenkomplez  einer  pemi- 
ciösen  Anämie  vorhanden  sein  kann  (s.  S.  194). 

Diesen  Befunden  entsprechend  hat  man  die  Herabsetzung  des 
Hb-Gehaltes  und  der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  differential-diagno- 
stisch  gegenüber  gutartigen  Prozessen,  wie  Ulcus  ventriculi,  narbigen 
Stenosen  etc.  verwenden  wollen,  und  Blindemann  giebt,  allerdings  auf 
Grund  einer  ganz  geringfügigen  Zahl  von  Beobachtungen  an,  dafs  bei 
Carcinom  der  Hb-6ehalt  vermindert  und  nie  über  60  ^j^  vorhanden  sei, 
dals  derselbe  beim  Carcinom  kontinuierlich  falle,  beim  Ulcus  dagegen  immer 
nach  Blutungen,  worauf  Regeneration  erfolge.  Nur  chronische  Ulcera 
rotunda,  die  zu  schwerer  Anämie  führen,  sollen  eine  Ausnahme  bilden. 

Diese  und  ähnliche  Ausführungen  sind  erstens  im  allgemeinen 
nicht  haltbar,  da  auch  bei  Ulcus  häufig  starke  Herabsetzungen  des 
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Hb  etc.  vorhanden  sind,  beim  Carcinom  dagegen  durch  beschränkte 
Wasseraofiiahme,  nach  häafigem  Breclien  etc.  das  Blut  eingedickt  sein 
kann;  zweitens  entsprechen  derartige  Ermittelungen  nicht  dem  prak- 
tischen Bedürfnisse,  da  gerade  während  der  ersten  Entwickelang  des 
Carcinoms  die  Zahlen  des  Hb  etc.  völlig  normal  sein  können  und  später 
auch  ohne  diese  Untersuchungen  die  allgemeine  Kachexie  erkennbar  ial^ 
von  welcher  die  Anämie  meist  nur  eine  Teilerscheinung  bildet.  Die  Be- 
hauptung von  Laker,  dafs  die  Herabminderung  des  Hb-Grehaltes  an- 
abhängig von  der  Erebskachexie  und  meist  weit  früher  als  letztere 
zu  erkennen  ist,  bedarf,  wie  Beinert  mit  Becht  betont,  sehr  der  Be- 
stätigung. 

2.  Hat  man  das  Verhalten  der  Leakocyten  bei  Carcinoma 
ventric.  gegenüber  anderen  Prozessen  verwertet,  da  die  meisten  Auto- 
ren eine  Leukocytose  hierbei  beobachteten,  so  aufser  den  oben  genann- 
ten: Patrigeon,.  Sörensen,  Eisenlohr,  Potain  etc.,  während  die- 
selbe bei  Ulcus  ventriculi  seltener  ist. 

Demgemäfs  hielten  F.  Müller  und  Schneider  eine  Vermeh- 
rung der  Zahl  der  Leukocyten  bei  Verminderung  der  roten 
Blutkörperchen,  also  eine  beträchtliche  Vei*schiebung:  des  normalen 
Verhältnisses  von  1 :  750  nach  unten  zu  für  ein  nicht  unwichtiges  dia- 
gnostisches Zeichen  bei  Krebs  des  Magens. 

Demgegenüber  betont  jedoch  Bieder,  dafs  auch  bei  Ulcus  ven- 
triculi häufig  eine  posthämorrhagische  Leukocytose  vorhanden 
sei.  Aniserdem  verlaufen  nicht  alle  Fälle  von  Magencardnom  mit 
Leukocytose. 

Straufs  und  Bohnstein  legen  hier  wie  bei  andern  Carcinomen 
ein  besonderes  Gewicht  auf  eine  Verminderung  der  Lymphocyten. 

In  neuester  Zeit  hat  Schneyer  darauf  aufmerksam  gemacht^ 
dafs  sich  das  Auftreten  einer  Verdaaangsleakocytose  differentialdia- 
gnostisch verwerten  lasse,  insofern  als  beim  Carcinom  des  Magens,  ohne 
Unterschied,  ob  frischeren,  oder  vorgeschritteneren  Datums,  sich  keine 
Verdaunngsleukocytose  nachweisen  lasse,  während  dieselbe  bei  Ulcus 
und  gutartiger  Stenose  vorhanden  sei  Schneyer  spricht  sich  dahin 
aus,  dafs  das  Vorhandensein  einer  Verdaunngsleukocytose  gegen 
Carcinom  spreche,  dafs  das  Nichtvorhandensein  dagegen  nicht  bewei- 
send sei. 

Auch  Härtung  hat  an  einer  Beihe  von  10,  allerdings  fast  nur 
vorgeschrittenen  Fällen  von  Magenkrebs  das  Nichtvorhandensein  der 
Verdaunngsleukocytose  bestätigt 

Demgegenüber  haben  aber  spätere  Untersuchungen  von  Hass- 
mann, Chadbourne,  v.  Jez,  Hofmann,  Krokiewicz  und  Marchetti 
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erwiesen,  dafs  erstens  das  Fehlen  der  Verdaaungsleukocytose  bei  Car- 
cinomen  nicht  konstant  ist,  und  dafs  zweitens  auch  bei  einfachen  Magen- 
katan*hen  (v.  Jez)  das  Fehlen  dieser  Leakocytose  so  häufig  ist,  dafs 
sich  keine  sicheren  Schlüsse  aus  diesem  negativen  Phänomen  ziehen 
lassen.  Nimmt  man  hierzu  die  oben  erwähnte  Unsicherheit  in  der 
Deutung  der  Verdauungsleukocytose  im  Allgemeinen,  so  ergiebt  sich, 
dafs  von  einer  differentialdiagnostischen  Bedeutung  dieser 
Leukocytose  nicht  die  Bede  sein  kann. 

Fttr  die  Differentialdiagnosc  gegenüber  pernlclSser  Anämie 

giebt  H  e  n  r  y  an,  daf s  bei  Carcinoma  ventriculi  nie  Erythrocytenzahlen  unter 
1,5  Million,  dagegen  bei  perniciöser  Anämie  nie  über  1  Million  beobachtet 
werden.  Die  Verminderung  der  Zahl  der  Erythrocyten  hält  beim  Car- 
cinom  nicht  Schritt  mit  der  allgemeinen  Kachexie,  während  bei  der 
perniciGsen  Anämie  die  Kachexie  nicht  mit  der  Zellverminderung 
Schritt  hält. 

Diese  Sätze  sind  in  der  Theorie  ganz  richtig,  ihre  Anwen- 
dung auf  die  Praxis,  d.  h.  auf  die  Diagnose,  wäre  aber  sehr  be- 
denklich, und  ich  möchte  vor  derartigen  Schlüssen  dringend  warnen. 

Zwei  Beispiele  eigener  Beobachtung  mögen  zeigen,  wie  schwierig 
unter  Umständen  die  Differentialdiagnose  zwischen  perniciöser  Anämie, 
Carcinoma  ventriculi  und  posthämorrhagischer  Anämie  ex  ulcere  ven- 
triculi sein  können. 

W.,  28  jähriger  Arbeiter,  kam  am  15.  November  1900  zur  Aufnahme  in  das 
Krankenhans,  mit  der  Angabe,  dafs  er  seit  einigen  Monaten  blafs  und  elend  ge- 
worden sei. 

Der  Patient  zeigte  eine  extreme  BF^se  und  Hinfälligkeit,  an  keinem  Organ 
deutlich  nachweisbare  Veränderungen,  nur  im  Erbrocheneu  kleine  Blntstreifen,  im 
Urin  Indikan.  Der  Magen  war  TÖllig  schmerzlos,  im  Erbrochenen  freie  HCl.  Das 
Blut  zeigte  ein  spez«  Gewicht  Ton  1025,  den  niedrigsten  Wert,  der  mir 
bisher  vorgekommen  ist. 

Die  Zahl  der  Erythrocyten  betrug  400,000  in  cmm,  es  fanden  sich  viele 
Normoblasten,  einzelne  Megaloblasten,  im  übrigen  mäfsige  Gröfsenunter- 
schiede,  zahlreiche  Polychromatophile,  einzelne  körnig  degenerierte  Exemplare. 

Dabei  bestand  eine  starke  polynnkleäre  Leukocytose. 

Die  Diagnose  wurde  aus  gleich  zu  erwähnenden  Gründen  auf  Blutungs- 
Anämie  ex  intestinis  gestellt,  der  Patient  erhielt  Eisenchlorid  und  Nährklystiere 
und  erholte  sich  etwas.  Nach  6  Tagen  traten  plötzlich  Erscheinungen  einer  Perfo- 
rations-Peritonitis  ein,  infolgcderen  der  Kranke  am  22.  November  starb.  Bei  der 
Obduktion  fand  sich  ein  5  Pfennigstück  grofses  Ulcus  ventriculi,  welches  die 
Serosa  durchbrochen  und  die  tötliche  Peritonitis  bewirkt  hatte. 

Bei  diesem  Patienten  sprach  das  ganze  Aussehen,  der  nega- 
tive Befund  an  den  Organen  und  die  enorme  Verringerung  der 
Erythrocyten,  wie  auch  des  spezifischen  Gewichtes  des  Blutes 


454  ^I^'  Kapitel. 

für  perniciOse  Anämie,  indes  fehlte  hier  die  starke  Poikilo* 
cytose,  welche  nach  meiner  Erfahrung  bei  so  weit  vorgeschrittener 
pemiciOser  Anämie  stets  vorhanden  ist  und  auch  die  zahlreichen  Ery- 
throblasten  wie  die  Lencocytose  standen  in  direktem  Gegensatze  zu 
dem  schlechten  Allgemeinbefinden.  Die  Sparen  von  Blut  im  Erbroche- 
nen lenkten  den  Verdacht  auf  Ulcus  ventriculi  und  spätere  Befunde 
von  Blut  in  den  Fäces  bestärkten  diesen  Verdacht,  obwohl,  wie  wir 
oben  sahen,  derartige  innere  Blutungen  auch  bei  pemiciöser  Anämie 
auftreten  können. 

Nebenbei  war  interessant,  dafs  das  tiefgreifende  Ulcus,  trotzdem 
es  schon  zu  fibrinösen  Verklebungen  am  Peritoneum  gefuhrt  hatte, 
absolut  schmerzlos  war. 

Man  sieht  also,  dafs  das  Ulcus  ventriculi  zu  den  schwer- 
sten VeränderungenimBlute  führenkann, unddafsdieDiagnose 
gegenüber  anderen  anämisierenden  Krankheiten  durch  den 
Blutbefund  eher  erschwert  als  gefördert  werden  kann. 

Ein  weiterer  Fall  zeigt  ähnliche  Schwierigkeiten  bei  der  Unter- 
scheidung zwischen  Garcinom  und  perniciöser  Anämie. 

Ein  34  Jahre  alter  Eanfmann  M.  suchte  mich  weg^n  extremer  Bltoe  nnd 
aUgemeiner  KörperBchwäche  auf,  die  sich  seit  ca.  einem  Jahre  schleichend  und  ohne 
besondere  Ursache  entwickelt  haben  sollten. 

Bei  der  ersten,  nicht  Tollständigen  Untersuchung  konnte  ich  nur  den  Blut- 
befund  genauer  erheben,  der  eine  Verminderung  derErythrocythen  auf  780000 
und  desspez.  Gewichtes  anf  1032  ergab.  Die  morphologischen  Veränderungen 
an  den  roten  Zellen  waren  nicht  sehr  stark,  spärliche,  k6rnig  degenerierte  Zellen 
waren  vorhanden.    Die  Leukocyten  leicht  yermehrt,  darunter  37^/^  Lymphocyten. 

Später  wurde  der  Kranke  im  Krankenhause  genauer  beobachtet,  er  zeigte  keine 
Augenhintergrundsblntungen,  im  Magen  war  keine  freie  Salzsäure,  dagegen  eine  nicht 
sehr  deutliche  flache  Resistenz,  im  Stahl  kein  Blut,  keine  Entozoen. 

Auch  in  diesem  Falle  waren  die  morphologischen  Veränderungen 
an  den  Erythrocyten  nicht  im  Verhältnis  zu  der  starken  Verringerung 
ausgeprägt,  die  Neigung  zu  Blutungen  fehlte  und  es  wurde  daher  mit 
Wahrscheinlichkeit  ein  Garcinom  des  Magens  diagnostiziert,  das 
sich  thatsächlich  hei  der  Obduktion  des  erst  34  Jahre  alten  Mannes 
als  flache,  fast  die  ganze  Magenschleimhaut  durchwuchemde,  stellen- 
weise ulcerierte  Geschwulst  fand. 

O^astrektasie.  Zustände  von  Magenerweiterung,  mögen  dieselben 
durch  ein  Hindernis  im  Pylorusteil  oder  lediglich  durch  muskuläre 
Schwäche  bedingt  sein,  führen  in  allen  einigermafsen  ausgesprochenen 
Fällen  zu  Kachexie  und  allgemeinem  anämischen  Aussehen. 

Die  Blntbeschaffenheit  wird  bei  diesem  Leiden  in  mehrfacher  Rich- 
tung alteriert,  denn  infolge  der  gestörten  Verdauung  und  verringerten 


Krankheiten  des  Verdaunngsapparates.  455 

Resorption  von  Nährstoffen  wird  der  Eiweifsgehalt  des  Blutes  vermin- 
dert nnd  andererseits  kann  durch  starke  Herabsetzung  der  Wasser- 
resorption,  welche  nach  v.  Mering  nur  in  geringem  Mafse  im  Magen 
statthat,  das  Blut  so  beträchtlich  eingedickt  sein,  dafs  die  Zählung  der 
roten  Blutkörperchen  und  die  Messung  des  Hb-G^haltes  völlig  normale 
Werte  liefern  können. 

Diese  ziemlich  klarliegenden  Verhältnisse  sind  schon  von  Leich  ton- 
st er  n  ermittelt  und  in  der  beschriebenen  Weise  gedeutet  worden. 

Auch  Beinert  fand  normale  resp.  leicht  subnormale  Zahlen  für 
Hb  und  rote  Blutkörperchen  bei  stark  abgemagerten  Kranken  mit  Dila- 
tatio  ventriculi. 

Diese  Eindickung  des  Blutes  bei  Kranken  mit  Magenektasie  wurde 
von  Kufsmaul  durch  Bestimmung  der  mit  Erbrechen  und  Magenaus- 
pumpen nach  aufsen  beförderten  Flüssigkeitsmenge  direkt  nachgewie- 
sen,  da  diese  in  24  Stunden  entleerten  Massen  gröfer  waren,  als  die 
am  gleichen  Tage  aufgenommene  Quantität  Flüssigkeit.  Kufsmaul 
basierte  auf  der  durch  den  Wasserverlust  des  Körpers  hervorgerufenen 
schnellen  Austrocknung  der  Nerven  und  Muskeln  seine  Theorie  von 
der  Entstehung  der  Tetanie,  welche  später  teils  durch  reflektorische, 
teils  durch  toxische  Einwirkungen  erklärt  worden  ist. 

Neuerdings  berichtet  Zahn  aus  der  v.  Liebermeister'schen 
Klinik  in  Tübingen  ebenfalls  über  Beobachtungen  am  Hb-6ehalt  des 
Blutes,  der  um  so  höher  gefunden  wurde,  je  geringer  die  Resorption 
der  flüssigen  Nahrung  und  damit  auch  die  Urinausscheidung  war. 
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3.  Darm. 

Vom  Darme  aus  wird  die  Blutmischung  im  wesentlichen  durch 
zwei  Faktoren  beeinflufst;  erstens  durch  die  Resorption  der  ein- 
geführten Nährstoffe  und  zweitens  durch  die  sekretorische  Thätig- 
keit  der  Schleimhaut  Beide  Vorgänge  können  bei  der  grofsen 
Oberfläche  der  funktionierenden  Schleimhaut  ganz  beträchtliche  Schwan- 
kungen in  der  Zusammensetzung  des  Blutes  hervorrufen. 

1.  Betreffs  der  Resorption  ergaben  bereits  die  älteren  Versuche 
von  Vierordt,  dafs  nach  Mahlzeiten  eine  Abnahme  der  Zahl  der  roten 
Blutkörperchen  eintrat,  und  Leichtenstern  konstatierte  im  Verlaufe 
der  Tagesschwankungen  des  Hb-6ehaltes  die  höchsten  Zahlen  für  Hb 
vor  der  Mittagsmahlzeit  und  die  niedrigsten  um  4  Uhr,  woraus  er  den 
naheliegenden  SchluTs  zog,  dafs  durch  die  Ghymusaufsaugung  durch 
den  Dai*m  und  den  vermehrten  Chylusabflufs  nach  dem  Blute  zu  das 
letztere  verdünnt  werde. 

Dagegen  ergaben  Untersuchungen  von  Buntzen  und  Sörensen, 
dafs  während  der  ersten  anderthalb  Stundisn  nach  der  aus  reichlichen 
festen  Massen  bestehenden  Mahlzeit  die  Menge  der  roten  Blutkörper- 
chen anstieg,  was  nach  Leichtenstern  darauf  zurückzuführen  ist, 
dafs  das  Blut  unmittelbar  nach  der  Nahrungsaufnahme  durch  Abson- 
derung der  Verdauungssäfte  zunächst  konzentrierter  wird. 

Nach  Vierordt  wird  die  Gerinnungsfähigkeit  des  Blutes 
durch  die  Nahrungsaufnahme  insofern  geändert,  als  die  zur  Gerinnung 
nötige  Zeit  in  der  dem  Mittagessen  vorausgehenden  Stunde  viel  kürzer 
ist,  als  in  der  Zeit  von  2 — 3  Stunden  nach  dei*selben.  Die  Nahrungs- 
aufnahme verlangsamt  demnach  die  Gerinnung  des  Blutes. 

In  Bezug  auf  das  Verhalten  des  Blutes  nach  Wasseraufnahme 
ergaben  die  älteren  Versuche  von  Nasse,  Schulz  und  besonders  von 
Leichtenstern,  welcher  eine  Patientin  in  drei  aufeinanderfolgenden 
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Tagen  21,5  Liter  destillierten  Wassers  trinken  lieüs,  keine  wesentliche 
VerdOnnung  des  Blutes.  Dagegen  beobachtete  Buntzen  beim  Hunde 
beträchtliches  Absinken  der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  um  5,4 — 12,7  ^/^ 
nach  reichlicher  Wasserzufuhr.  Neuerdings  hat  Schmaltz  nachgewiesen, 
dafs  nach  dem  Genüsse  von  1  Liter  physiologischer  Kochsalzlösung  die 
Blutdichte  innerhalb  ^/^  Stunden  von  1,0597  auf  1,0574  fiel  Diese 
Verdünnung  ist  indessen  nur  eine  vor&bergehende  und  aus  diesem  Grunde 
wohl  bei  den  früheren  Beobachtungen  nicht  bemerkt  worden.  Die 
ursprftngliche  Konzentration  des  Blutes  stellt  sich  je  nach  der  Schnellig- 
keit der  Ausscheidung  des  überschfissigen  Wassers  aus  dem  Blute  in 
kurzer  Frist  wieder  her,  und  es  haben  daher  die  zuerst  erwähnten 
Beobachtungen  ihre  volle  Bedeutung  insofern,  als  sie  zeigen,  dafs  eine 
dauernde  Einwirkung  auf  die  Blutmischung  selbst  durch 
wiederholte  stärkere  Wasserzufuhren  nicht  ausgeübt  wird, 
das  Blut  vielmehr  die  deutliche  Tendenz  zeigt,  sich  des  Überschusses 
an  Wasser  zu  entledigen  und  in  sein  normales  Wassergleichgewicht 
zurückzukehren. 

Ein  entgegengesetztes  Verhalten  zeigt  das  Blut  bei  ungenügen- 
der Flüssigkeitszufuhr.  Die  Anwendung  der  Schroth'schen  Euren, 
welche  durch  Beschränkung  der  Wasserzufuhr  eine  Eonzentrationszunahme 
des  Blutes  und  gesteigerte  Au&augung  von  Parenchymsäften  zu  erzeu- 
gen suchten,  bedingt  in  der  That,  wie  Jürgensen  gezeigt  hat,  eine  I 
Eonzentrationszunahme  des  Blutserum;  und  auch  Leichtenstern  fand  i 
in  einer  längere  Zeit  fortgesetzten  Untersuchungsreihe  bei  Anwendung  , 
der  Schroth'schen  Diät  eine  deutliche  Zunahme  des  Hb-Gehalts  des 
Blutes,  welche  mit  dem  Übergange  in  die  gewöhnliche  Diät  wieder 
schwand,  um  bei  erneuter  Flüssigkeitsentziehung  wiederum  zu  steigen.  | 
Auch  hier  haben  wir  es,  wie  bei  der  Behinderung  der  Wasserresorp- 
tion durch  Ösophagus-  und  Pylorus-Strikturen,  sowie  Magendilatation, 
mit  einer  Eindickung  des  Blutes  zu  thun,  welche  bei  diesen  Zu- 
ständen immer  nur  dann  eintritt,  wenn  die  Behinderung  der  Wasser- 
aufnahme eine  gewisse  Zeit  hindurch  andauert  Vorübergehende 
Wasserentziehung  übt  ebenso  wenig  einen  dauernden  Einflufs  auf  die 
Eonzentration  des  Blutes  aus,  wie  vorübergehend  gesteigerte  Wasser- 
zufuhr. Das  Blut  stellt  vielmehr  unter  diesen  Bedingungen  sein  Wasser- 
gleichgewicht durch  Anziehung  von  Flüssigkeit  aus  den  Geweben  wieder 
her,  wie  man  das  sehr  deutlich  an  den  Zahlen  der  Leichtenstern- 
schen  Tabelle  verfolgen  kann,  welche  zeigen,  dals  nach  Einleitung  der 
Schroth'schen  Eur  immer  erst  mehrere  Tage  vergehen,  bis  das  Blut 
deutlich  konzentrierter  wird,  wogegen  die  Rückkehr  zur  normalen  Eon- 
zentration bei  dem  Einsetzen  der  gewöhnlichen  Diät  schneller,  d.  h. 
nach  einem  Tage,  erfolgt. 
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Betreffs  der  Resorption  toxischer  Sabstanzsen  und  ihres  Einflusses 
auf  das  Blut  ist  auf  S.  447  das  Nötige  mitgeteilt  Ebenso  sind  die 
Veränderungen  der  Leukocyten  nach  Nahrungsaufnahme  bei  Besprechung 
der  Verdauungs-Leukocytose  (S.  448)  ausführlich  behandelt  worden,  wo- 
rauf hiermitj  um  Wiederholungen  zu  vermeiden,  verwiesen  wird. 

2.  Die  Sekretion  des  Darmes  kann  in  einfacher  Weise  durch 
Vermehrung  der  Flüssigkeitsabscheidung  gesteigert  sein,  wie 
bei  unkomplizierten  Diarrhöen  oder  nach  Anwendung  der  meisten 
Abführmittel.  Bei  schwereren  Zuständen  können  Transsudationen 
in  den  Darm  stattfinden,  deren  höchste  Potenz  wir  in  den  Cholera- 
Entleerungen  ausgesprochen  finden;  und  endlich  kann  ein  starker 
Eiweifsverlust  mit  dem  Sekret  der  erkrankten  Darmschleimhaut  er- 
folgen bei  dysenterischen  Prozessen.  Die  Einwirkungen,  welche 
diese  Prozesse  auf  die  Zusammensetzung  des  Blutes  ausüben,  sollen  im 
Folgenden  besprochen  werden. 

Abführmittel.  Der  seit  dem  Anfange  des  vorigen  Jahrhunderts 
bis  heute  fortgeführte  Streit  über  die  Wirkungsweise  der  Abführ- 
mittel hat  eine  Anzahl  interessanter  Blutuntersuchungen  gezeitigt, 
welche  zur  Klärung  der  hier  vorliegenden  Frage  herangezogen  wurden. 
Die  zuerst  von  Poisseuil  (1839)  aufgestellte  sogenannte  endosmoti- 
sche  Theorie  führte  die  Wirkung  der  abführenden  Mittelsalze  darauf 
zurück,  dafs  eine  die  Konzentration  des  Blutserum  übersteigende  Salz- 
lösung im  Darme  einen  Übertritt  von  Wasser  aus  dem  Blute  nach  den 
Gesetzen  der  Endosmose  veranlasse,  wodurch  der  Wassergehalt  des 
Darminhaltes  vermehrt  und  die  purgierende  Wirkung  veranlafst  werde. 
Dafs  diese  Verflüssigung  der  Ingesta  die  alleinige  Ursache  der  pur- 
gierenden Wirkung  sei,  wurde  schon  bald  nach  dem  Bekanntwerden 
der  Theorie  vonPoisseul  durch  Cl.  Bernard,  Aubert  u.  a.  in  Frage 
gezogen  und  wird  heute  wohl  von  niemand  mehr  angenommen.  Auch 
an  der  Erklärung  durch  einfache  Diffusionsvorgänge  kann  man  seit 
der  genauen  Erforschung  der  histologischen  Beschaffenheit  der  Darm- 
schleimhaut nicht  mehr  festhalten,  und  C.  Schmidt,  dessen  mehrfach 
zu  erwähnende  Untersuchungen  auf  diesem  Gebiete  geradezu  grund- 
legend gewesen  sind,  nahm  infolgedessen  eine  Transsudation  durch  die 
Capillaren  der  Darmschleimhaut  als  Folge  der  abführenden  Salze  an. 
Diese  Ansicht  ist  von  Radziejewsky  besonders  angegriffen,  indes  von 
der  Autorität  Hoppe-Seyler's  gestützt  worden,  während  Matthew 
Hay  in  seinen  Experimenten  neben  einer  leichten  Anregung  der  Peri- 
staltik lediglich  eine  Vermehrung  der  Sekretion  im  Verdauungskanal, 
entsprechend  der  Konzentration  der  Lösung  und  eine  Verhinderung  der 
Absorption  der  abgesonderten  Flüssigkeit  infolge  der  geringen  Diffu- 
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sionsfähigkeit  des  Salzes  annimmt.  Auch  heute  noch  herrscht  keine 
einheitliche  Auffassung  unter  den  Pharmakologen  betreffs  der  Wirkungs- 
weise der  meisten  Laxantia,  speziell  der  Salina;  die  Blutuntersucbnngen 
können  hier  vielleicht  einiges  zur  Klärung  der  Streitfrage  beitragen. 

Zuerst  wies  Brouardel  eine  Vermehrung  der  roten  Blutkörperchen 
nach  diarrhoischer  Stuhlentleerung  infolge  von  Erotonöl^Jalappe,  Salzen  etc. 
nach;  doch  sind  diese  Versuche,  worauf  M.  Hay  hinweist,  wegen  ver- 
schiedener Fehlerquellen  nicht  einwandsfrei.  In  sorgfältiger  Weise  wurde 
das  Blut  nach  der  Anwendung  saliner  Abführmittel  von  M.  Hay  be- 
obachtet, dessen  umfassender  Arbeit  über  „The  Action  of  saline  Cathartics** 
ich  die  folgenden  Daten  entnehme. 

Die  Untersuchungen  ergaben,  dafs  nach  Eingabe  von  Schwefel* 
saurem  Natron  beträchtliche  Eindicknngen  des  Blutes  eintraten.  Z.  B.: 
33  Jahre  alter  Mann  zeigt 

um  a  Uhr  25  Min.    4,850  Mül.  r.  Blutk. 
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Derartige  konzentrierte  Gaben  von  Glaubersalz  entziehen 
also  in  kurzer  Frist  dem  Blute  beträchtliche  Mengen  von 
Flüssigkeit,  welche  jedoch  bald  aus  den  Gewebsflüssigkeiten 
wieder  ersetzt  werden,  so  dals  im  vorliegenden  Falle  die  starke 
Eindickung  nach  etwa  vier  Stunden  wieder  völlig  ausgeglichen  war. 

Anders  verhält  es  sich  nach  M.  Hay,  wenn  das  Ablführsalz  in 
gröfseren  Mengen  Wassers  gelöst  gegeben  wird.  Es  tritt  alsdann  nur 
ein  geringer  Zuwachs  an  Flüssigkeit  ein;  die  Einwirkung  auf  das  Blnt 
ist  demnach  nur  eine  sehrgeringe^  trotzdem  die  abiführende  Wirkung 
schnell  eintritt.  Die  Flüssigkeitsmenge  also,  welche  in  den 
Darm  abgeschieden  wird,  ist  um  so  gröfser,  je  konzentrierter 
die  Lösung  ist. 

Noch  ein  Faktum  ist  aus  diesen  interessanten  Experimenten  her- 
vorzuheben, nämlich,  dafs  die  purgierende  Wirkung  ebenso  wie  die 
Einwirkung  auf  das  Blut  auch  bei  Eingaben  von  konzentrierten 
Abffihrsalzen  ausbleibt,  wenn  durch  vorhergegangene  Wasser- 
und  Nahrungsentziehung  das  Blut  arm  an  Wasser  geworden 
ist.  Es  zeigt  sich  demnach  aus  diesen  Versuchen  M.  Hay's,  welche 
teils  an  Menschen,  teils  an  Tieren  ausgeführt  wurden,  dafs  die  Wirkung)» 
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konzentrierter  Lösungen  von  AbfUhrsalzen  geradezu  an  ein  gewisses 
Quantum  disponiblen  Wassers  in  Blut  und  Gewebsflüssigkeit  gebunden  sind. 
Eigene  Untersuchungen  an  Tieren  und  Menschen  mit  Glaubei-salz 
und  Bittersalz  haben  mir  ganz  gleichartige  Resultate  ergeben. 

Ein  20  jähriges  Mädchen  erhielt  um  10  Uhr  55  Min.  15  g  Magnesia 
sulphurica  mit  50  ccm  Wasser.  Das  Blut  zeigte  vorher  spezifisches 
Gewicht  von  1050,5; 
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Untersuchungen,  welche  ich  über  die  Einwirkung  innerlich  ver- 
abreichter konzentrierter  Kochsalzgaben  auf  das  Blut  anstellte, 
ergaben  insofern  ein  anderes  Resultat,  als  die  Eindickung  des  Blutes 
schneller  erfolgte  und  einen  viel  höheren  Grad  erreichte,  als  bei  Glauber- 
sahs,  aber  auch  sehr  viel  schneller  wieder  zurückging. 

Ein  20  jähriger  Mann  zeigte,  nachdem  er  15  g  Kochsalz  in  wenig 
Wasser  bei  fast  leerem  Magen  getrunken  hatte,  schon  nach  20  Minuten 
eine  Steigerung  des  spezifischen  Gewichtes  des  Blutes  von  1050  auf 
10(50,  und  nach  einer  weiteren  Stunde  bereits  wieder  ein  Absinken  bis 
ein  wenig  unter  den  anfänglichen  Normalwert. 

Auch  bei  meinen  Untersuchungen  zeigte  sich  die  Erscheinung,  dafs 
die  bluteindickende  Wirkung  der  Salze  ganz  oder  fast  vollständig  auf- 
gehoben wird,  wenn  Magen  und  Darm  mit  Inhalt  gefüllt  sind.  Die 
schnell  vorübergehende  Wirkung  des  Kochsalzes  stimmt  mit  den  sonstigen 
Beobachtungen  insofern  vollständig  überein,  als  die  meisten  Menschen 
kurze  Frist  nach  der  Einnahme  von  konzentrierten  Kochsalzgaben  ein 
lebhaftes  Kollern  und  eventuell  Plätschern  als  Zeichen  der  schnell  an- 
gesammelten Flüssigkeit  im  Darme  wahrnehmen,  dafs  indes  eine  ab- 
führende Wirkung  nach  Kochsalz  in  der  Begel  nicht  eintritt  weil  das 
leicht  diffnsible  Kochsalz  schnell  wieder  vom  Darme  resorbiert  und 
durch  die  Nieren  zur  Abscheidung  gebracht  wird. 

Nebenbei  sei  hier  darauf  hingewiesen,  dals  in  der  schnell  ein- 
tretenden Eindickung  des  Blutes  nach  konzentrierter  Kochsalzeinnahme, 
verbunden  mit  einer  schneller  eintretenden  Gerinnbarkeit  des  Blutes, 
wahrscheinlich  die  günstige  Wirkung  zu  suchen  ist,  welche  das 
Kochsalz  als  Hausmittel  gegen  Lungenblutungen  besitzt,  ein 
Effekt,  der  für  gewöhnlich  auf  die  nauseöse  Wirkung  und  Herabsetzung 
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des  Blutdruckes  bezogen,  zu  werden  pflegt,  wogegen  zu  bemerken  ist, 
dafs  viele  Menschen  nach  dem  Genufs  von  Kochsalz  durchaas  keine 
Übelkeit  verspüren. 

Auch  einfache  diarrhoische  Stuhlentleerungen,  z.B.  infolge 
von  Erkältungen,  bewirken  eine  bald  vorQbergehende  Eindickung 
des  Blutes,  welche  jedenfalls  in  derselben  Weise  zu  stände  kommt, 
wie  die  durch  Abführmittel  verursachte. 

Cholera-DiarrhOeiu  Gegenüber  diesen  schnell  vorübergehenden 
Zuständen  von  Bluteindickung  bedingen  die  profusen  Dian*h5en  Cholera- 
kranker einen  mehr  persistenten  ausgesprochenen  Zustand  von  Wasser- 
verarmung des  Blutes.  Die  teerartige  Konsistenz  des  Blutes  in  den 
schwei*sten  Stadien  der  Erkrankung,  der  stockende  Blutfluls  selbst  nach 
Durchschneidung  von  Arterien  (Dieffenbach)  sind,  wenn  man  so 
sagen  darf,  ein  makroskopischer  Anhaltepunkt  für  die  Wasserverarmung 
des  Blutes. 

Um  eine  Anschauung  über  die  Veränderungen  des  Blutes  infolge 
der  Cholera -Diarrhöen  zu  gewinnen,  sind  wir  noch  heute  auf  die 
klassischen  Untersuchungen  C.  Schmidt's  angewiesen,  welche  in  der 
Dorpater  Epidemie  zu  Ende  der  40  er  Jahre  ausgeführt  wurden  und 
durch  ihre  Vielseitigkeit  eine  wahre  Fundgiube  intei*essanter  chemischer 
und  physikalischer  Daten  bilden.  Diese  Untersuchungen  wurden  am 
Aderlafsblute  ausgeführt,  und  wenn  die  hier  gefundenen  Zahlen  keine 
besonders  starken  Eindickungszustände  zeigen,  so  mufs  man  wohl  von 
vornherein  berücksichtigen,  dafs  die  Patienten,  welche  durch  Aderlafs 
noch  genügende  Blutmengen  für  die  Analysen  lieferten,  sich  eben  noch 
nicht  in  den  Stadien  der  höchsten  Wasserverarmung  befanden.  Die 
Einwirkung  der  CholeradiarrhOen  auf  die  Znsammensetzung  des  Blutes 
im  allgemeinen  scheint  mir  am  klarsten  aus  der  nachfolgenden  Tabelle 
hervorzugehen,  welche  ich  aus  den  Zahlenergebnissen  von  Schnaidt 
zusammengestellt  habe. 
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IV.        „ 

n 

männl. 

1,0670 

1,0955 

1,0334 

V.         n 

n 

weibl. 

1,0656 

1,0913 

1,0329 

VI.        „ 

n 

weibl. 

1,0609 

1,0961 

1,0309 

vn.      „ 

„  (71Jahre)  mfiiinl. 

1,0712 

1,1027 

1,0470 

VUl.        , 

n 

männl. 

1,0728 

1,1025 

1,0415 

Betrachtet  man  die  Zahlen  des  spezifischen  Gewichtes  des  ganzen 
Blutes  allein,  so  sieht  man,  dafs  die  Eindickung  desselben  in  zwei 
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Fällen  (III  und  IV)  verhältnismäfsig  gering,  in  den  anderen  da- 
gegen dentlichy  wenn  auch  keineswegs  in  excessiver  Weise  ausgesprochen 
ist.  Eine  Übersicht  über  die  Zahlen  des  Serum  zeigt  weiter,  dass  in 
Fall  IV  nnd  Vder  Wassergehalt  desselben  mäfsig,  im  Fall  VII  und 
VIII  dagegen  in  ganz  enormer  Weise  verringert  ist;  man  könnte 
also  zunächst  denken,  dals  das  Blut  lediglich  durch  Wasseraustritt  aus 
dem  Plasma  eingedickt  sei.  Diese  Annahme  wird  aber  hinfällig,  wenn 
man  drittens  die  mittlere  Kolumne  der  Blutzellen -Dichte  in  Betracht 
zieht,  welche  bei  den  Cholerakranken  ebenfalls  eine  konstante  Zunahme, 
bei  Fall  VII  nnd  VIII  eine  starke  Erhöhung  zeigt. 

Es  ergiebt  sich  hieraus  zunächst  der  Schlnfs,  welcher  sich  uns 
auch  unter  anderen  Verhätnissen  aufgedrängt  hat,  nämlich,  dafs  die 
Substanz  der  roten  Blutkörperchen  von  den  stärkeren  Flüssig- 
keitsschwankungen im  Organismus  nicht  unberührt  bleibt,  dafs 
vielmehr  auch  die  Zellen  wasserärmer  werden.  Weiter  aber  ergiebt 
eine  Berechnung  aus  den  Werten  des  Blutes,  des  Serum  und  der  Zellen, 
dafs  das  prozentische  Verhältnis  der  beiden  wesentlichen  Blutbestand- 
teile —  der  Zellen  und  des  Serum  —  sich  nicht  sehr  stark  von  der 
Norm  entfernt  hat,  dafs  keine  beträchtliche  Verminderung  der  absoluten 
Serummenge  eingetreten  ist,  dieselbe  vielmehr  auch  bei  den  Fällen 
starker  Eindickung  ca.  48  ^/^  beträgt. 

Diese  Erhöhung  aller  drei  Ziffernwerte  zeigt  also,  dafs  hier  eine 
Einengung  des  Blutes  in  allen  Bestandteilen  vorliegt,  und  gerade 
die  relativ  grofse  Menge  des  eingedickten  Serum  erklärt  uns,  weshalb 
das  Blut  nicht  in  toto  stärker  eingedickt  ist. 

Dafs  die  Eindickung  des  Serum  infolge  der  Cholera -Diarrhöen 
zu  noch  viel  stärkerer  Erhöhung  des  spezifischen  Gewichts  führen  kann, 
als  in  den  Fällen  von  C.  Schmidt,  zeigen  die  Ergebnisse  älterer  Autoren, 
welche  Schmidt  selbst  citiert.  Die  angeführte  Tabelle  von  Thompson 
veranschaulicht  ferner,  wenn  anders  man  die  Methodik  als  einigermafsen 
zuverlässig  ansehen  kann,  dafs  die  vom  Blutkuchen  abgeschiedene  Quantität 
Serum  in  schweren  Fällen  beträchtlich  verringert  sein  kann,  dafs  also 
hier  auch  ein  Zustand  von  wahrer  Oligoplasmie  eintreten  kann, 
welcher  —  wie  gezeigt  —  bei  den  Schmidt' sehen  Fällen  anscheinend 
nicht  vorhanden  war. 

Ans  der  älteren,  bei  Schmidt  citierten  Litteiatur  sei  zunächst  Hermann 
erwähnt,  welcher  schon  1830  die  Dichte  des  Serum  bis  1086  gesteigert  fand.  Ebenso 
fand  WittBtock  bei 


Dichte 

Feste  Bestandteile 

des  Serum 

des  Serum 

1.  Cholerakranken 

1,0385 

12,750/, 

2. 

1,0447 

16,50 

3. 

1,041 

14,5 

4. 

1,043 

15,5 
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Eine  abgekürzte  Tabelle   über  die   Zahlen   Thomson's   bei   Choleiakranken 
ergiebt: 


x\ 

f\J    XCliC    u 

IUI«    ibClllUlCU     lU 

Dichte 
des  Semm 

X\I\I\J    X 

CllC     OOLUUl    CUl<U 

n&iAUi 

i 

Serum 

Blutkörp. 

Wasser 

Eiweifs  etc. 

Salze 

I. 

32,34 

67,66 

1,0446 

839,5 

150,15 

10,35 

ir. 

32,00 

68,00 

1.0443 

839,6 

150,06 

10,34 

m. 

38,42 

61,58 

1,0520 

811,7 

176,16 

12,15 

IV. 

35,66 

64,33 

1,0550 

811,0 

176,81 

12,19 

V. 

27,59 

72,41 

1,0570 

808,2 

179,43 

12,37 

SchlieJjBlich  sei  zur  Veranschanlichung  der  chemischen  Veränderungen  des  Blutes 
eine  nach  den  Zahlen  Yon  0.  Schmid  durch  Biernacki  aufgestellte  Tabelle  in  ab- 
gekürzter Form  reproduziert. 


Krankheitsfall 

Trocken- 
rückstand 

Cl 

Pt05 

KjO 

Na,0 

Phosphorsanre 
Ca        l[g 

Normal  (C.  Schmidt) 

21,02 

0,262 

0,0766 

0,173 

0,190 

0,0392—0,0278 

„       (Biernacki  M.) 
„       (Biernacki  W.) 

22,3 
23,3 

25,26 

0,283 
0,267 

0,228 

1 0,0729 

0,174 
0,157 

0,210 
0,200 

Cholera      I 

0,0314 

0,103 

0,158 

0,0317—0,0964 

„      n 

23,91 

— 

— 

— 

— 

»     in 

24,29 

0,258 

0,0887 

0,224 

0,140 

0.0736 

.        IV 

25,87 

0,222 

0,0746 

0,203 

0,149 

0,0459-0,0468 

V 

21,94 

0,221 

0,0612 

0,166 

0,172 

„       VI 

23,90 

0,195 

0,0809 

0,184 

0,111 

0,0858 

n    vn 

21,88 

— 

— 

— 

— 

— 

Nach  C.  Schmidt  charakterisiert  sich  der  Vorgang  im  Darm- 
rohre dabei  in  folgender  Weise:  „im  Momente  des  Anfalls  transsndieren 
Wasser  und  Salze  im  Verhältnis  von  1000 : 4  die  Eapillarwand,  die 
Intercellularfl&ssigkeit  (Plasma),  eines  Teiles  ihres  Wassergehaltes  be- 
raubt, entzieht  denselben  rückwirkend  der  Blutzelle,  in  beiden  erscheinen 
die  Salze  absolut  vermehrt,  relativ  zur  organischen  Substanz  vermindert 
Bei  mangelndem  Wiederei'satz  von  aulsen  sinkt  der  Salzgehalt,  der 
Transsudationsdauer  entsprechend,  immer  mehr,  die  den  Funktionen  der 
Zelle  entbehrlicheren  Chlorverbindungen  der  Alkalien  treten  als  Diffosions- 
äquivalente  der  aus  der  Intercellularflüssigkeit  nach  aufsen  transsudierten 
in  letztere  über,  der  relative  Gehalt  an  Phosphaten  und  EaUum- 
verbindungen  in  der  vorhandenen  Salzmenge  steigert  sich,  der  Trans- 
sudationsdauer entsprechend,  auf  Kosten  des  vorzugsweise  ausgeworfenen 
Chlornatriums. " 

Biernacki  hat  in  jüngster  Zeit  darauf  aufmerksam  gemacht,  dals 
die  Verarmung  an  Wasser  bei  der  Cholera  in  erster  Linie  die  Gewebe 
betreffe,  aus  welchen  das  Blut  bis  zu  einem  gewissen  Malse  seine 
Wasserverluste  wieder  ergänze.     Diese  Trockenheit  der  Gewebe  ist 
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bekanntlich  schon  von  Buhl  u.  a.  bei  Gholeraleichen  beschrieben  worden, 
ich  glaube  aber,  dals  aus  den  erwähnten  älteren  Litteraturangaben 
mit  grofser  Deutlichkeit  ein  inniger  Zusammenhang  der  Blutmischung 
mit  den  Wasserverlusten  hervorgeht,  und  dafs  auch  hier  die  Blut- 
eindickung lediglich  eine  Teilerscheinung  der  allgemeinen  Wasser- 
Verarmung  der  Organe  bildet  Dafs  nicht  jeder  Cholerakranke  eine 
Zunahme  der  Blutkonzentration  aufzuweisen  braucht,  ist  selbstverständ- 
lich, da  der  Wasserverlust  bei  manchen  Fällen  ein  geringer  und  die 
Wasseraufhahme  zur  Deckung  des  Verlustes  durchaus  zureichend  sein  kann. 
Ob  die  Bluteindickung  bei  Cholerakranken  lediglich  eine  Folge 
des  vermehrten  Wasseraustrittes  ist,  oder  ob  die  Besorption  von 
Stoffwechselprodukten  der  Cholerabacillen  einen  Anteil  an  dieser 
Wirkung  hat,  ist  noch  zu  entscheiden.  Ich  fand  in  Tierversuchen 
bei  intravenöser  Injektion  älterer,  teils  steriler,  teils  lebender  Cholera- 
bacillen-Bouillonkulturen  regelmäfsig  beträchtliche  Steigerungen  der 
Blutdichte.  Die  sonstigen  Veränderungen  des  Cholerablutes  s.  bei  In- 
fektionskrankheiten. 

Bysenterlsehe  Diarrhoen.  Wesentlich  anders  als  die  bisher 
besprochenen  diarrhoischen  Zustände,  welche  zu  starken  Verlusten  an 
Wasser  und  Salzen  führen,  wirken  die  dysenterischen  Darm- 
entleerungen  auf  das  Blut  Auch  hier  sind  die  Untersuchungen  von 
C.  Schmidt  grundlegend,  welcher  bei  einem  Mädchen  am  elften  Tage 
der  Euhrerkrankung: 

spez.  Gew.  des  Blutes      der  BlatzeUen        des  Serum 
1,0495  1,0854  1,0241 

und  am  14.  Tage    1,0486  1,0855  1,0237    fand. 

Dabei  zeigten  die  unorganischen  Bestandteile  eine  leichte  Ver- 
mehrung, und  es  werden  demnach,  zufolge  Schmidt,  bei  der  Euhr 
bedeutend  gröfsere  Mengen  von  Albuminaten  ausgeschieden, 
als  bei  Diarrhöen  in  der  Cholera  und  nach  Laxantien,  dagegen 
findet  betrefiis  der  Salze  das  Umgekehrte  statt. 

Bemerkenswert  ist  meines  Erachtens  an  diesen  Zahlen  besonders 
noch  der  normale  Wert  für  die  Dichte  der  Blutzellen,  welcher  auch 
durch  das  Fortschreiten  des  Suhrprozesses  nicht  geändert  wurde.  Es 
findet  hier  also,  wo  kein  vermehrter  Austritt  von  Salzen  aus  dem  Blute 
vorliegt,  sondern  stark  eiweifshaltige  Flüssigkeit  transsudiert,  keine 
Wasserentziehung  der  roten  Blutkörperchen  statt. 

Eigene  Untersuchungen  bei  einer  40j&hrigen  Frau,  welche  schon  seit  Jahren 

an  chronischer  Dysenterie  litt  und  hochgradig  anämisch  geworden  war,  ergaben: 

Rote  WeiTse  Trockensubstanz    Trockensubstanz 

Blutkörperchen      Blutkörperchen         des  Blutes  des  Serum 

am    7. 6.  94:       1,9    MUl.  spärlich  15,02«/o  5,70»/o 

.    14.6.94:       1,88     „  \  15,8    ''  6,0 

^Orawite,  Kllniscli«  Pkthologie  des  Blute«.  30 
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Ein  Stoffwechselversach,  welchen  ich  bei  dieser  Kranken  während  8  Tagen  an- 
stellte, ergab  betreflEs  der  Stickstoff-Einfuhr  und  -Ausgabe,  daüs  bei  einem  konstanten 
Gehalt  von  ca.  10  g  N  in  der  tftglichen  Nahrung,  die  Ausscheidung  im  Urin  zwischen 
4,5  und  6,75  g  pro  die  schwankte,  während  mit  dem  Stuhl  ca.  3  g  entleert  worden, 
so  dafis  neben  einem  leichten  N-Ansatze  ein  verhältnismäfsig  aufserordentlich  grofser 
Prozentsatz  (80^40  ^/q)  im  Stuhlgang  entleert  wurde. 

Eine  zweite  Kranke,  ebenfalls  mit  chronischer  Dysenterie  behaftet,  zeigte  im 
Venenblute  8,2  Mill.  r.  Blutk.,  14,9  o/o  Trockens!  des  Blutes,  8,88  <>/o  Trockens.  des  Serom. 

Besonders  im  ersten  Falle  ist  der  Eiweifsgehalt  des  Serum  in 
ganz  ungewöhnlichem  Mafse  verringert;  es  bietet  also  das  Blnt  Dysen- 
terischer ziemlich  entgegengesetzte  Verhältnisse  gegenüber  einfachen 
wässerigen  Diarrhöen. 
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4.  Leber. 

A.   Allgemeines. 

Die  Leber  spielt  —  wie  schon  oben  erwähnt  —  unter  physio- 
logischen Verhältnissen  eine  besonders  wichtige  Rolle  in  den  Schiekakn 
des  Blutes  dadurch,  da£s  sie  in  gewissen  Zeiten  des  embryoft^iu 
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Lebens  die  Bildung  von  Blutzellen  Übernimmt,  die  sie  dagegen  im 
extrauterinen  Leben  auch  unter  pathologischen  Verhältnissen  nicht  wieder 
zu  leisten  vermag.  Wichtiger  ist  indes  die  weitere  Rolle,  welche  die 
Leber  unausgesetzt  als  Stätte  des  Zugrundegehens  der  roten 
Blutzellen  spielt,  und  zwar  besteht  diese  Funktion  der  Leber  darin, 
daüs  das  Hb  der  zerfallenden  roten  Blutkörperchen  in  Gallenfarbstoff 
umgewandelt  und  mit  der  Galle  ausgeschieden  wird,  wobei  nach  Stadel- 
mann die  Leberzellen  als  diejenigen  Elemente  anzusehen  sind,  in  welchen 
die  Umprägung  des  Blutfarbstoffes  in  Bilirubin  sich  vollzieht. 

Man  mufs  annehmen,  dals  täglich  unter  physiologischen  Verhält- 
nissen eine  gewisse  Menge  von  roten  Blutkörperchen  in  der  Leber  zu 
Grunde  geht  und  zur  Bildung  von  Gallenfarbstoff  dient,  bei  vielen 
pathologischen  Zuständen  aber  kann  das  Angebot  von  Hb  die  physio- 
logischen Grenzen  beträchtlich  iiberschreiten  und  zu  verschiedensten 
Folgeerscheinungen  führen. 

Eine  solche  vermehrte  Hb-Umwandlung  kommt  in  der  Leber  der 
Hauptsache  nach  durch  folgende  Faktoren  zu  stände: 

1.  Kann  durch  Blutgifte  (s.  d.)  verschiedenster  Herkunft,  ferner 
durch  die  Anwesenheit  von  lebenden  Mikroorganismen  im  Blute  (Malaria- 
Parasiten,  Bekurrensspirillen  etc.),  aulserdem  auch  durch  unbekannte 
Einflüsse,  Degeneration  und  Zerfall  von  roten  Blutkörperchen  innerhalb 
der  Blutgefalse  im  zirkulierenden  Blntstrom  eintreten  und  das  Hb  ge- 
löst im  Blute  kreisen  —  Hämoglobinämie.  Dieses  gelöste  Hb  wird, 
falls  es  nicht  in  zu  grolsen  Quantitäten  im  Blute  vorhanden  ist,  in 
erster  Linie  in  der  Leber  umgewandelt  und  ausgeschieden. 

2.  Kann  wahrscheinlich  infolge  mangelhafter  Konstitution  der 
roten  Blutkörperchen  ein  abnorm  starker  Zerfall  derselben  in  der 
Leber  eintreten,  wie  man  es  fELr  manche  Formen  von  Anämie,  besonders 
in  vorgeschrittenen  Stadien,  annehmen  muls,  oder  es  kann  die  Eesistenz 
der  roten  Blutkörperchen  durch  mancherlei  Einflüsse,  z.  B.  COj-Über- 
ladung  des  Blutes  herabgesetzt  sein,  so  dals  das  Hb  abnorm  lose  an 
das  Stroma  gebunden  ei*scheint. 

3.  Ist  durch  Untersuchungen  von  W.  Hunter  die  Möglichkeit 
nahegerfickt,  dafs  eine  lokalisierte  Degeneration  von  roten  Blut- 
körperchen in  der  Pfortader  stattfindet,  wahrscheinlich  hervor- 
gerufen durch  Einwirkung  toxischer,  vom  Intestinaltraktus  aus  resor- 
bierter Stoffe,  welche  somit  zur  Erklärung  mancher  Formen  von 
schwerer  Anämie  dienen  können. 

Welche  Faktoren  im  Einzelfalle  den  vermehrten  Zerfall  der  roten 
Blutkörperchen  bewirken,  lälst  sich  bei  einigen  wenigen  Vergiftungen 
mit  ziemlicher  Sicherheit  entscheiden,  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  da- 
gegen ist  es  durchaus  unsicher,   ob  die  Auflösung  der  roten  Blut- 
br  80* 
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körperchen  innerhalb  der  Cirkulation  geschieht,  oder  ob  sie  durch  die 
infolge  chemischer  Alteration  krankhaft  funktionierenden  Leberzellen 
bewirkt  wird. 

Als  Folge  des  erhöhten  Zerfalls  von  roten  Blutkörperchen 
tritt  —  wie  wir  aus  den  Arbeiten  von  Naunyn,  Stadelmann,  Afa- 
nassiew  u.  a.  wissen  —  eine  Vermehrung  des  Gallenfarbstoffes  — 
Pleiochromie  —  auf,  welche  zu  einer  Eindickung  der  Galle, 
ZäMüssigkeit  derselben  und  daher  Stagnation  mit  Resorption  von 
Gallenfarbstoff,  mit  anderen  Worten  zur  Entwickelung  von  Icteras 
f&hren  kann. 

Diese  Form  des  Icterus,  welche  demnach  in  erster  Linie  auf  einer 
vermehrten  Zerstörung  von  roten  Blutkörperchen  beruht,  wurde  firüher 
als  „hämatogener**  Icterus  bezeichnet,  während  man  jetzt  nach  den 
Untersuchungen  der  erwähnten  und  anderer  Autoren  auch  bei  dieser 
Form  als  Übertritt<«telle  des  Gallenfarbstoffes  und  anderer  Bestandteile 
der  Galle  in  die  Cirkulation  lediglich  die  Leber  anzusehen  hat,  in 
welcher  die  Eesorption  durch  die  Lymphbahnen  der  Gallengftnge  und 
demnächst  weiter  in  das  Blut  erfolgt.  Es  ist  also  auch  der  durch 
hämatolytische  Vorgänge  entstandene  Icterus  ebenso  ein  hepatogener, 
wie  der  Stauungsicterus  bei  Verschluls  des  ductus  choledochus. 

Einwirkung  der  Galle  auf  das  Blut.    Experimentelles.    Der 

Übertritt  von  Galle  in  das  Blut  hat  die  Aufmerksamkeit  der  Ärzte  zu 
allen  Zeiten  gefesselt,  er  spielte  besonders  in  der  Erasenlehre  der  alten 
Ärzte  eine  wichtige  Rolle,  und  die  Lehre  Galen's,  dafs  die  gallige 
Dyskrasie  des  Blutes  als  die  Ursache  der  meisten  chronischen  und  akuten 
Krankheiten  anzusehen  sei,  beherrschte  durch  Jahrhunderte  die  An- 
schauung der  Ärzte. 

Später  änderte  sich  die  Auffassung  über  die  Wirksamkeit  des 
Gallenübertrittes  in  das  Blut  vollständig,  da  aus  Tierexperimenten 
(Bouisson,  Henle)  hervorzugehen  schien,  dals  direkte  Einführung  von 
Galle  in  die  Blutbahn  nur  leichte,  vorübergehende  Störungen  bewirke. 

Demgegenüber  wies  zum  ersten  Male  Hünefeld  (1840)  die  prinzipiell 
wichtige  Thatsache  nach,  dafs  der  Galle  eine  Blutkörperchen  zer- 
störende Wirkung  innewohnt,  womit  der  erste  positive  Beweis  f&r 
eine  Giftwirkung  der  Galle  im  Organismus  festgestellt  wurde. 

Später  ermittelte  dann  v.  Dusch  durch  getrennte  Untersuchung 
der  einzelnen  Gallenbestandteile,  dafs  die  Giftwirkung  der  Galle  an 
die  Gallensäuren  gebunden  sei,  und  dafs  speziell  die  Auflösung  der 
roten  Blutkörperchen  eben  durch  diese  Wirkung  hervorgerufen  werde. 

Trotz  des  lebhaften  Widerspruches,  welchen  diese  Anschauung 
durch  Frerichs  erfuhr,  befestigte  sich  durch  die  experimentellen  Er- 
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gebnisse  der  Arbeiten  von  Röhrig,  Landois,  Traube,  Huppert, 
Leyden,  Schack,  Feltz  und  Ritter  die  Lehre  von  der  Giftwirkung 
der  gallensauren  Salze,  auf  deren  Anwesenheit  in  der  Cirkulation  man 
heute  alle  die  verschiedenen  krankhaften  Störungen  zurückfuhrt,  welche 
von  Seiten  des  Nervensystems,  der  Herzthätigkeit,  Nierenfunktion  etc. 
beim  Bestehen  eines  Icterus  in  die  Erscheinung  treten. 

Es  liegt  nicht  im  Rahmen  dieser  Abhandlung,  die  Wirkung  der 
Gallensäuren  auf  die  einzelnen  Organe  näher  zu  besprechen;  es  handelt 
sich  hier  viebnehr  lediglich  um  die  Einwirkung  derselben  auf  die 
Zusammensetzung  des  Blutes.  Die  Giftwirkung  betrifft  erstens  die 
roten  Blutkörperchen,  welche,  wie  schon  erwähnt,  durch  die  gallensauren 
Salze  au%elöst  werden;  und  zwar  hat  Rywosch  ermittelt,  dafs  die 
gallensauren  Salze  ihre  auflösende  Kraft  auf  die  Blutkörperchen  nicht 
blofs  dem  Gehalt  an  Cholsäure  verdanken,  sondern  dafs  diese  Kraft 
auch  den  gepaarten  Säuren  innewohnt.  Das  taurocholsaure  Natron  löst 
drei-  bis  viermal  stärker  als  das  cholsäure,  das  glykocholsaure  dagegen 
viermal  schwächer  als  letzteres.    Nach  der  Tabelle  von  Rywosch  löst: 

chenocholsam'es  Natron  die  r.  BI.  noch  bei  einer  Konzentration  des  Giftes  von  1 :  700 
taurocholßaures       „        n    »    »       n      „      »  »  n        n        ,1:600 

choloidinsaures        „        n    n    n       n      n      n  -  »        n        nlsSOO 

Oholsaures  „  n     n      n  n        »        n  n  nn»      1-200 

hyocholBaures  „„„««„w  »  „„„1:200 

glykocholßanree       „„„„„„„  „  „„„1:50. 

Bei  dem  Akte  der  Auflösung  verlieren  die  Blutkörperchen  der 
Säugetiere  zuerst  ihre  centrale  Depression,  an  deren  Stelle  eine  nabel- 
artige Einziehung  entsteht;  der  gebildete  Trichter  wird  enger  und 
schliefst  sich,  darauf  erfolgt  eine  vollständige  Auflösung  (L.  Hermann 
und  Rywosch). 

Nach  V.  Limbeck  findet  sich  bei  Einwirkung  von  gallensauren 
Salzen  die  Resistenz  der  roten  Blutkörperchen  verstärkt  und  zwar  weil, 
wie  der  genannte  Autor  annimmt,  die  weniger  resistenten  roten  Blut- 
körperchen durch  die  Auflösung  zu  Grunde  gehen. 

Eine  Einwirkung  der  Galle  anf  das  Gesamtblut  konnte  ich 
bei  zahlreichen  Tierexperimenten  durch  Messung  des  spezifischen  Gewichts 
des  Blutes  beobachten,  und  zwar  fand  sich,  dals  nach  intravenöser  Ein- 
spritzung von  frischer  Galle  oder  Natron  choleinicum  das  spezifische 
Gewicht  des  Blutes  um  ein  Beträchtliches  zunahm,  so  dafs  die  Annahme 
nahe  liegt,  dals  die  Anwesenheit  von  Galle  im  Blute  einen  bluteindicken- 
den Einflufs  durch  Übertritt  von  Flüssigkeit  aus  den  Blutgefälsen  in 
die  Lymphspalten  der  Gewebe  ausübt,  ähnlich  wie  die  von  Haidenhain 
geprüften  Stoffe  der  Gruppe  des  Erebsmuskelextrakts,  des  Pepton  u.  a. 
Lymphagoga. 
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Des  weiteren  ist  hier  die  Beobacbtung  von  y.  Limbeck  zu  er* 
w&hnen,  welcher  die  natürliche  Hyperisotonie  des  Serum  bei  choUmiscben 
Zust&nden  mitunter  niedriger  fand,  als  im  normalen  Blute. 

Als  Wirkung  auf  das  Spektrum  des  Blutes  fuhrt  Bywosch  an, 
dals  konzentrierte  Lösungen  der  gallensauren  Salze  die  Kedoktion  des 
Ozyh&moglobin  beschleunigen. 

Nach  demselben  Autor  wirken  das  taurocholsaure  und  chenochol- 
saure  Natron  bei  einer  Konzentration  dieser  Substanzen  von  1 :  500  im 
Blute  beschleunigend  auf  die  Blutgerinnung  ein,  heben  dagegen  bei 
einer  Konzentration  von  1 :  250  die  Gerinnung  des  Blutes  vollständig  au£ 

Im  Gegensatz  zu  den  Gallensäuren  ist  die  Anwesenheit  von  fiallea« 
farbstoff  im  Blute  im  allgemeinen  als  unschädlich  anzusehen,  indes  ist 
besonders  froher,  aber  auch  noch  in  jfingster  Zeit  von  manchen  Seiten 
darauf  aufmerksam  gemacht  worden,  dafs  Gallenfarbstoff  im  Blute  giftige 
Wirkungen  auf  den  Organismus,  haben  soll,  und  besonders  de  Brnin 
fand  bei  intravenösen  Injektionen  von  190  mg  Bilirubin  pro  Kilo  Körper* 
gewicht  beträchtlich  stärkere  Giftwirkung,  als  infolge  von  Injektionen 
gallensaurer  Salze.  Diese  eigentttmliche  Giftwirkung  ist  von  Bywosch 
mit  Sicherheit  als  Wirkung  überschüssiger  Natronlauge  ermittelt  worden, 
welche  als  Lösungsmittel  für  das  Bilirubin  bei  den  Versuchen  deBrnin*s 
und  anderer  Autoren  diente.  Leichte  Giftwirkungen  konnte  im  übrigen 
auch  Bywosch  bei  Injektionen  von  Bilirubin  nachweisen,  indessen,  was 
uns  hier  speziell  interessiert,  keinerlei  toxische  Einwirkung  auf  das 
Blut  Eigene  Versuche  haben  mir  ergeben,  dafs  auch  die  Mischungs- 
verhältnisse im  allgemeinen  (spezifisches  Gewicht  des  Blutes)  durch 
Iigektionen  von  Bilirubin  bei  Tieren  nicht  geändert  werden. 

Eine  Zeitlang  spielte  anch  die  Anwesenheit  von  Cholestearinmengen  im 
Blute,  die  bei  manchen  Formen  von  Icterus  auftreten  sollten,  eine  gewisse  Bolle  in 
der  Pathologie,  insofern  man  in  solchen  Zust&nden  von  „Gholesterämie^  die  Ur- 
sache der  chol&mischen  Intoxikation  sah.  Diese  besonders  yon  Flint  und  Kolo- 
mann  Müller  verfochtene  Ansicht  ist  Tollst&ndig  verlassen  worden,  seitdem  man  er- 
kannt hat,  dals  das  Lösungsmittel  des  Cholestearin,  welches  Kolomann  Müller  sa 
seinen  Tierversuchen  benutzte,  nämlich  das  Qlycerin,  an  und  für  sich  giftige  Eigen- 
schaften im  Blute  ausübt. 

B.  Spezielles. 

Veränderungen  des  Blotes  bei  Icteros* 

Man  mufs  bei  icterischen  Zuständen  unterscheiden  zwischen: 

1.  leiehten  und  mittelschweren  Fällen,  bei  welchen  wohl  die 
Wirkungen  des  Bilirubin  und  der  Gallensänren  auf  die  ver* 
schiedenen  Organe  hervortreten ,  aber  keine  schweren  degene* 
rativen  Veränderungen  der  Leber  die  Erscheinungen  kompli« 
zieren ; 
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2.  solchen  Formen,  welche  untei*  dem  Bilde  schwerer  cholämischer 
Intoxikation  zumeist  letal  verlaufen. 

Bei  leichten  Fällen  von  Icterus  findet  man  erstens  als  Wirkung 
des  Oallenfarbstoffes  eine  mehr  oder  weniger  intensive  gelbe  bis  grün* 
gelbe  Färbung  des  Blutserum,  in  welchem  sich  der  Gallenfarbstoff 
mit  Leichtigkeit  nachweisen  läfst.  Im  fibrigen  kann  die  Blutmischung, 
sobald  nur  geringe  Mengen  von  Gallensäuren  im  Blute  cirkulieren, 
wenig  oder  gar  keine  Änderungen  darbieten.  Bei  einigermafsen  aus- 
gesprochen starkem  Übertritt  von  Gallenbestandteilen  in  das  Blut  finden 
sich  dagegen  bemerkenswerte  Veränderungen,  und  zwar: 

Die  roten  Blutkörperchen  zeigen  im  frischen  Blutpräparate,  weicheis 
vorsichtig  unter  Vermeidung  jeglichen  Druckes  aus  einem  kleinen  her- 
vorquellenden Blutströpfchen  angefertigt  ist,  ein  eigentümliches  Ver- 
halten, auf  welches  schon  im  Jahre  1876  Gerhardt  in  einer  Disser- 
tation seines  Schülers  W.Fi  ck  aufmerksam  gemacht  hat,  und  das  sich 
bei  zahlreichen  Fällen  von  schwerem  Ikterus  bei  den  Untersuchungen 
auf  der  zweiten  medizinischen  Klinik  hat  demonstrieren  lassen.  Es 
findet  sich  nämlich  in  dem  frischen  Blutströpfchen  eine  auf- 
fallend schnell  eintretende  Stechapfelbildung  (Maulbeerform) 
an  den  roten  Blutkörperchen,  und  gleichzeitig  ist  dabei  die  Geld- 
rollenanordnüng  derselben,  welche  man  unter  normalen  Verhält- 
nissen stets  zu  sehen  bekommt,  in  auffälliger  Weise  gestört,  so 
dafs  man  fast  sämtliche  rote  Blutkörperchen  im  Gesichtsfelde  vereinzelt 
liegend  antrifft.  Diese  Anomalien  der  roten  Blutkörperchen  im  frischen 
Präparate,  werden  von  C.  Gerhardt  als  Wirkung  der  Gallensäuren 
im  Blute  aufgefafst. 

Auch  Hofmeier  beobachtete  bei  dem  Ikterus  der  Neugeborenen 
mangelhafte  Geldrollenbildung  im  Blute.  Schwerere  Veränderungen  fand 
0.  Silber  mann  bei  dieser  Krankheit,  bestehend  in  dem  Auftreten  von 
Makro-  und  Mikrocyten,  auch  Poikilocyten  und  Blutschatten.  Wein- 
trand  konstatierte  bei  einem  Falle  von  fieberhaftem  Ikterus  helle 
Flecken  im  Innern  der  roten  Blutscheiben  mit  lebhaften  Bewegungen, 
die  nicht  nur  als  Molekularbewegungen  anzusehen  waren,  sondern  als 
richtige  Ortsbewegungen  imponierten.  Diese  Flecken  änderten  ihren 
Platz  im  Innern  der  Blutscheiben  und  die  Bewegungen  zeigten  sich 
am  lebhaftesten  im  frisch  entnommenen  Präparate,  erloschen  nach 
1—2  Stunden. 

Das  Blut  im  ganzen  zeigt  bei  ikterischen  Zuständen  zumeist  eine 
Konzentrationszunahme.  Schon  Becquerel  und  Rodler  fanden  hierbei 
die  roten  Blutkörperchen  vermehrt,  desgleichen  v.  Limb  eck;  und 
V.  Noorden  konstatierte  bei  starkem  kataiThalischen  Ikterus  bei  Frauen 
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einen  Trockengehalt  von  22 — 25 ^/q.  Siegl  wies  eine  erhebliche  Steige- 
rang des  spezifischen  Gewichts  des  Blntes  nach  nnd  glaubt,  da£s  sich 
diese  Thatsache  durch  die  vorhandenen  Gallenbestandteile  im  Blute 
erkläre,  welche  zu  einer  Erhöhung  des  spezifischen  Gewichts  führe. 
Diese  Erklärung  scheint  mir  unhaltbar,  da  Galle  an  sich  ein  viel  nie- 
drigeres  spezifisches  Gewicht  als  Blut  besitzt,  und  da  man,  um  nüt  den 
festen  Bestandteilen  derselben  das  Gesamtblut  des  menschlichen  Körpers 
schwerer  zu  machen,  eine  verhältnismäfsig  enorme  Menge  derselben  in 
die  Cirkulation  bringen  müfste.  Derselben  Ansicht  ist  auch  Hammer- 
schlag, welcher  sein  Augenmerk  vorwiegend  auf  die  Dichte  des  Blut- 
serum richtete  und  aus  zwölf  Untersuchungen  konstatierte,  dafs  dieselbe 
durch  das  Vorhandensein  von  Gallenbestandteilen  nicht  beeinflulst  wird. 
In  mehreren  fortlaufend  untersuchten  Krankheitsfällen  von  schwerem 
Ikterus  habe  ich  deutliche  Erhöhung  des  spezifischen  Gewichts  des 
Blutes  mit  der  Zunahme  des  Ikterus,  und  Absinken  desselben  mit  dem 
Nachlassen  der  ikterischen  Symptome  beobachtet 

Eine  Patientin,  welche  4  Tage  vor  ihrer  Anfhahme  in  die  Klinik  nach  Torher- 
gegangenen  Frösten  ikterisch  geworden  war,  zeigte: 

BpeZi  Gewicht  des  Blutes  von 10^,5 

5  Tage  später,  nachdem  der  Icterus  beträchtlich  intensiver  geworden  war  1059 

später 1060 

und  in  maximo 1061,5 

erst  nach  längerer  Zeit  sank  in  der  Bekonvalescenz  das  spez.  Gewicht  anf  1055. 

Auch  bei  Phosphorvergiftung  und  bei  akuter  gelber  Leberatrophie 
findet  sich  diese  Bluteindickung  (s.  u.). 

Es  scheint  also,  dafs  die  Anwesenheit  von  GaUenbestandteiien  im 
Blute,  sobald  keine  anämisierenden  Einflüsse  komplizierend  hinzutreten, 
auch  in  der  menschlichen  Pathologie  eine  bluteindickende 
Wirkung  ausfibt,  wie  sich  dies  in  den  oben  erwähnten  Tierexperi- 
menten ergab.  Dafs  diese  Eindickung  eine  erhebliche  sein  muljs,  er- 
giebt  sich  besonders  daraus,  dals  die  relative  Vermehrung  der  roten 
Blutkörperchen  in  der  Baumeinheit  eintritt,  trotzdem  notorisch  eine 
gewisse  Quantität  von  roten  Blutkörperchen  durch  die  Einwirkung  der 
Gallensäuren  aufgelöst  wird.  Diese  Auflösung  der  ix)ten  Blutkörperchen 
kann  man  auch  beim  Menschen  in  schweren  cholämischen  Zuständen 
durch  den  Befund  von  ausgelaugten  roten  Blutkörperchen,  sogenannten 
Blutschatten,  deutlich  nachweisen,  und  es  scheint  mir  nicht  ausge- 
schlossen, dafs  die  erwähnten  morphologischen  Veränderungen, 
welche  sich  auch  bei  mittelschweren  ikterischen  Zuständen,  wie  er- 
wähnt, im  Blute  finden,  als  Vorläufererscheinungen  des  Zerfalles 
aufzufassen  sind. 


Krankheiten  des  Verdauangsapparates.  473 

Ob  in  manchen  Fällen  von  chronischem  Icterus  sich  durch  die  protrahierte 
blutk^jrperohenlöBende  Einwirkung  der  Qalle  der  Symptomenkomplex  der  pemiciOsen 
Anämie  entwickeln  kann,  ist  schwer  zu  entscheiden.  Nach  einer  Beobachtung  von 
Georgi  bei  einem  Falle  von  Oholelithiasis  könnte  man  diesen  Vorgang  fttr  mOglich 
halten,  doch  ist  mit  Recht  von  Ewald  bezttglich  dieser  Frage  betont  worden,  dafs 
schwere  Anämien  auch  an  sich  zu  Icterus  führen  können,  ohne  dafs  eine  ausge- 
sprochene Leberkrankheit  besteht. 

Die  Leukocyten  sind,  wie  ich  in  zahlreichen  Fällen  beobach- 
ten konnte,  bei  unkomplizierten  ikterischen  Zuständen  fast  regel- 
mäXsig  vermehrt,  und  zwar  kann  die  Vermehrung  eine  ziemlich 
hochgradige  (30 — 40000  im  cmm)  sein.  Man  findet  demgemäfs  Leuko- 
cytose  bei  den  verschiedensten  Leberkrankheiten,  ohne  dafs  sich  hieraus 
bestimmte  Schlüsse  ziehen  lielsen. 

Die  Alkalescenz  des  Blutes  ist  in  leichten  Fällen  von  Ikterus 
nach  V.  Limbeck  unverändert  In  schwereren  Fällen  kann  die  Alka« 
lescenz  so  stark  vermindei*t  sein,  dafs  das  Blut  sauer  reagiert,  wie  es 
von  de  Renzi  bei  akuter  gelber  Leberatrophie  beobachtet  wurde.  Mit 
Zunahme  der  Besserung  geht  nach  diesem  Autor  auch  die  Alkalescenz 
wieder  in  die  Höhe. 

Mnwirkungen  veracliiedeiier  Leberkrankheiteii  auf  das  Blot. 

Von  den  Einflüssen,  welche  einzelne  Lebererkrankungen  an  und 
für  sich  auf  die  Zusammensetzung  des  Blutes  ausüben,  ist  verhältnis- 
mäfsig  wenig  bekannt  Die  Wirkung  setzt  sich  zusammen  erstens  aus 
dem  etwaigen  Bestehen  von  Ikterus,  zweitens  von  Stauungen  im 
Pfortadersystem  und  drittens  von  allgemeiner  Kachexie.  Diese 
drei  Einflüsse,  welche  sich  in  ihren  Wirkungen  teilweise  direkt  gegen- 
überstehen, machen  die  Deutung  der  Blutbefunde  bei  den  chronischen 
Leberkrankheiten  sehr  kompliziert. 

Leberclrrhose.  In  vorgeschrittenen  Stadien  dieser  Erkrankung 
findet  sich  nach  den  übereinstimmenden  Befunden  verschiedener  Unter- 
sucher eine  Verschlechterung  der  Blutmischung.  Rosenstein  giebt  an, 
dafs  die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  herabgesetzt  und  die  der  Leuko- 
cyten vermehrt  sei,  und  ganz  ähnliche  Befunde  erhob  Wlajew,  nach 
welchem  die  roten  Blutkörperchen  8 — 4  Mill.  betragen  und  der  Hb- 
Oehalt  nie  unter  1040  heruntergeht,  während  die  Leukocyten  bei  seinen 
Patienten  12—17000  betrugen. 

Tritt  infolge  stärkerer  Pfortaderstauung  Ascites  ein,  so  sieht  man 
eine  Eindickung  des  Blutes  entstehen,  welche  wohl  weniger  als  eine 
Folge  des  Flüssigkeitsergusses  in  die  Bauchhöhle  aufzufassen,  vielmehr 
wohl  eher  auf  die  Erschwerung  der  Cirkulation,  venöse  Stauung  und 
Dyspnoe  zurückzuführen  ist   Bemerkenswert  ist,  dafs  unmittelbar  nach 
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der  Entleerung  eines  Ascites  durch  Punktion  das  Blut  betrftchtlich 
wasserreicher  wird. 

Der  50  jährige  Arbeiter  Schm.  litt  an  Leberciirhose  mit  starkem  Aficites,  sali 
ziemlich  kachektisch  und  blafis  aus.    Keine  Komplikationen. 
Das  Blut  enthielt: 

4.7  MilL  r.  Blutk.,  15,000  w.  Blutk.,  22,99o/o  Trockensnb.  d.  Blutes,  9,00<>/o  d.  Senim. 

Drei  Taig:e  nach  Entnahme  der  1.  Blutprobe  wurden  durch  Punktion  12  Liter 
klarer  gelber  Flüssigkeit  ans  der  Bauchhöhle  entleert,  and  wenige  Standen  hinterher 
zeigte  das  Blut: 

4.8  lliU.  T.  Bltttk.,  15,000  w.  Blutk.,  20,71  <^/o  Trockensub.  d.  Blutes,  8,75 ^/o  d.  Serum. 

Ich  glaube,  dals  nach  geschehener  Punktion  durch  die  Entlastung 
der  Bauchhöhle  von  dem  hochgradigen  intraabdominalen  Drucke  unter 
Erschlaffung  der  Gefäfse  und  Absinken  des  arteriellen  Blutdruckes  ein 
nicht  unbeträchtliches  Einströmen  von  Flüssigkeit  in  die  Gefälse  statt- 
findet, welches  an  sich  geeignet  ist,  die  spontane  Resorption  durch 
vermehrte  Urinsekretion  zu  befördern. 

Maligne  NeAblldungen  in  der  Leber  fiben  hier,  wie  bei  ander- 
weitigem Sitze,  einen  deletären  Einflufs  auf  die  Blutbeschaffenheit  aus, 
besonders  finden  sich  bei  Leberkarcinom  hochgradige  Anämien,  bei 
denen  jedoch  zu  berücksichtigen  ist,  dals  die  Leber  sehr  selten  der 
Primärsitz  des  Krebses  ist,  da£s  man  also  in  der  Mehrzahl  der  Fälle 
die  Primärgeschwulst  im  Magen,  Uterus  etc.  bei  der  Beeinflussung  der 
Blutmischung  wird  in  Mitrechnung  ziehen  müssen. 

Wlajew,  der  bei  Leberkarcinom  Veiminderungen  der  roten  Blut, 
körperchen  bis  auf  850000,  des  spezifischen  Gewichts  bis  1020  (!)  Poiki- 
locyten,  Miki*o-  und  Makrocyten  fand,  macht  auf  die  differentialdiagno- 
stische Wichtigkeit  dieser  Befunde  gegenüber  solchen  bei  Leberechino- 
kokken aufmerksam,  welche  keine  Alteration  der  Blutmischung  bedingen. 

Auch  hier  —  wie  bei  anderen  ähnlich  liegenden  Verhältnissen  — 
hat  man  wohl  nicht  nötig,  bei  diagnostischen  Zweifeln  an  die  Blnt- 
untersuchung  zu  appellieren,  da  das  Fehlen  oder  Bestehen  eines  kachek- 
tischen  Zustandes  auch  ohne  diese  erkennbar  ist. 

Auch  die  Syphilis  der  Leber  bewirkt  anämische  Blntbeschaffisn- 
heit,  die  sich  bei  einem  Falle  meiner  Beobachtung  in  aufftllig  eiweib- 
armer  Beschaffenheit  des  Serum  kundgab. 

Ein  47  jähriger  Mann  mit  gi*ofslappiger  Leber,  tiefen  Narbenzfigeu 
derselben,  starker  Milzyergrölserung  und  leichtem  Ikterus,  zeigte: 
4,8  MilL  i^te  Blutkörperchen,  17000  weifse  Blutkörperchen,  21,65®/o 
Trockensubstanz  des  Blutes,  8,41  ^/^  Trockensubstanz  des  Serum. 

Cholelitlüasis.  Es  haben  sich  in  letzter  2teit  bei  Gallenstein- 
kranken,  und  zwar  besonders  solchen,  welche  an  intermittierenden 
Fieberanfällen  litten,  Bakterien  im  Blute  nachweisen  lassen,  auf  deren 
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Ansiedelang  in  den  Gallenwegen  bei  Vorhandensein  von  Konkrementen 
man  die  Fieberbewegnngen  zu  beziehen  versucht  hat.  Netter  fand 
bei  solchen  intermittierenden  Gallensteinfiebern  Staphylococcus  pyo- 
genes  aureus  im  Blut,  Sittmann  konstatierte  bei  3  F&Uen  von 
Cholelitbiasis  leichteren  und  schwereren  Grades  ebenfalls  Staphylokokken 
im  Blute,  teils  rein,  teils  in  Mischinfektion,  ebenso  Gilbert  und  Giro  de. 

Bei  einem  Leberabscefs,  welcher  nach  Steinbildung  entstanden 
war  und  metastatisch  eine  ulceröse  Endokarditis  erzeugt  hatte,  fanden 
Netter  und  Martha  im  Abscesseiter  und  endokarditischen  Wuche- 
rungen gleichartige  kleine  Bakterien.  Canon  züchtete  Pneumonie- 
kokken  aus  dem  Blute  bei  Leberabscefs  nach  Gallensteinen  und 
Zancarol  Streptokokken  unter  den  gleichen  Bedingungen. 

Dabei  sei  erwähnt,  dals  Kruse  und  Pasquale,  sowie  Goun- 
cilman  und  Lafleur  angeben,  da£s  in  Leberabscessen,  welche  bei 
Dysenterischen  auftreten,  stets  Amoeben  enthalten  sind,  zu  wel- 
chen sich  zumeist  Strepto-  und  Staphylokokken  hinzugesellen,  so  dafs 
es  sich  bei  vielen  dieser  Abscesse  um  Mischinfektion  mit  Amöben  und 
Bakterien  handelt. 

Fr.  Pick  giebt  an,  dafs  bei  sog.  intermittierenden  Gallen- 
fiebern die  Diagnose  auf  eitrige  Infektion  der  Gallenwege  intra 
vitam  durch  den  Nachweis  einer  Leukocytose  gestützt  werden  kann, 
doch  kann  ich  dies  nicht  bestätigen,  da  ich  erst  vor  kurzem  einen 
komplizierten  Fall  von  Cholangitis  suppurativa  beobachtete,  bei  dem 
eine  Leukocytose  fehlte,  trotzdem  bei  der  Sektion  multiple  Leberabscesse 
gefunden  wurden. 

Akute  gelbe  Leberatrophie  und  akute  Phosphorrerglftung. 

Beide  Krankheitszustände  bieten  klinisch  und  anatomisch  sehr  grofse 
Ähnlichkeit  dar.  Die  Auffassung  der  meisten  Autoren  geht  dahin,  die 
Degeneration  der  Leberzellen,  welche  bei  diesen  Erkrankungen  charak- 
teiistisch  ist,  auf  Intoxikation  vom  Magendarmkanal  her  zurftck- 
zuf&hren,  wobei  man  nach  Stadelmann  bei  der  akuten  gelben  Leber- 
atrophie wahrscheinlich  an  die  von  Bakterien  erzeugten  Stoffwechselprodukte 
zu  denken  hat,  welche  jedenfalls  nicht  einheitlicher  Art,  sondern  ver- 
schiedener Herkunft  und^  Bildung  sein  können. 

Auch  durch  Bakterien  selbst  soll  die  akute  Leberentzilndung  nach 
Babes  bedingt  sein  können,  und  zwar  durch  Streptokokken,  welche 
nur  im  Beginne  nachweisbar,  in  chronischen  Fällen  dagegen  geschwun- 
den sein  sollen. 

Gerade  bei  diesen  Erkrankungen  nun  entwickeln  sich  die  schwer- 
sten Formen  des  Icterus  (Icterus  gravis)  und  das  starke  Ergriffen- 
sein des  Zentralnervensystems,  welches  sich  in  Somnolenz,  Benommenheit 
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and  Delirien  äufsert,  die  hämorrhagische  Diathese  und  andere  Sym- 
ptome sprechen  fiir  das  Zirknlieren  intensiver  toxischer  Substanzen  im 
Blute. 

Diese  Erscheinungen  der  Cholämie  werden  von  Leyden  als  Folgen 
der  Anhäufung  von  Gallensäuren  im  Blute  angesehen,  welche  dann 
kumulative  Giftwirknng  ausüben,  wenn  die  Nieren  in  den  Zustand  fet- 
tiger Entartung  geraten  und  damit  die  Ausscheidung  der  Gallensäuren 
beschränkt  ist.  Stadelmann  hält  es  für  wahrscheinlich,  dafs  Zer- 
fallsprodukte der  Leber  bei  der  Giftwirkung  eine  wesentliche  Rolle 
spielen.  Von  Bickel,  sowie  von  Biedl  und  Kraus  ist  teils  durch 
direkte  Applikation  auf  die  Grolshimrinde,  teils  durch  intradurale  Ein- 
spritzung nachgewiesen  worden,  dafs  sowohl  die  Stoffwechselprodukte 
der  Leber,  wie  auch  die  Bestandteile  der  Galle  selbst  auf  das  Grofs- 
him  lähmend  resp.  krampferregend  wirken,  mithin  das  Auftreten  des 
cholämischen  Coma  zu  erklären  vermögen.  Chemische  Blutuntersuchungen 
haben  auf  diesem  Gebiete  noch  ein  weites  Feld  vor  sich. 

Die  Zusammensetzung  des  Blutes  kann  in  derartigen  FäUen  eine 
Eonzentrationszunahme  aufweisen,  wie  die  Beobachtung  von  Badt  (unter 
V.  Noordens  Leitung)  beweist,  welcher  bei  einem  letal  verlaufenden  Falle 
von  Phosphorvergiftung  die  Zahlen  der  roten  Blutkörperchen  an  drei 
verschiedenen  Tagen  mit  6,4,  6,8  und  6,5  Millionen  ermittelte  und  auch 
Taussig  (v.  Jaksch)  konstatierte  eine  zum  Teil  sehr  beträchtlicbe 
Vermehrung  der  roten  Blutkörperchen  in  der  Ranmeinheit  Wenn 
Taussig  aus  seinen  Zählungen  schliefst,  dafs  beim  Menschen  durch 
Phosphorvergiftung  keine  Zerstörung  der  roten  Blutkörperchen,  sondern 
im  Gegenteil  eine  transitorische  Vermehrung  derselben  stattfinde,  so 
wird  man  dem  nicht  beipflichten  können,  sondern  diese  schnell  vorftber- 
gehende  Steigerung  der  roten  Blutkörperchen  entweder  auf  lymphagoge 
Einflüsse  oder  vasomotorische  Reizungen  mit  vorfibei^hender  Ein- 
dickung  des  Blutes  beziehen  müssen. 

Ein  20  jähriges  Mädchen  (eigener  Beobachtang),  welche  unter  den  ErBcheinnngei 
der  akuten  gelben  Leberatrophie  erkrankte  und  bei  der  Sektion  die  ausgesprocheneii 
Zeichen  dieser  Leberentzündung  darbot,  hatte  auf  der  HOhe  der  £rkrankiing: 

5,15  Mill.  r.  Blutk.,  16,000  v.  Blutk.,  20,7  »/o  Trockensub.  d.  Blute«,  7,77  «/^  d.  Senun. 

Gerade  bei  solchen  schweren  ikterischen  Zuständen  tritt  schon  in 
frähen  Stadien  das  oben  erwähnte  Phänomen  der  gestörten  Oeld- 
rollenbildung  und  vorzeitigen  Stechapfelbildung  sehr  deutlieh 
hervor. 
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XX,  KapiteL 

Krankheiten  des  Zirkulationsapparates. 


über  die  Verändenmgeii  des  Blutes  bei  akuten  Entzündungen  des 
Perikards^  Myokards  und  Endokards  ist  wenig  bekannt. 

Es  ist  auch  wenig  wahrscheinlich,  dafs  diese  Erkrankungen  an 
und  für  sich  einen  bestimmten  Einflufs  auf  die  Blutmischungen  aus- 
üben; vielmehr  dürften  die  Veränderungen  der  letzteren  sich  durch 
folgende  Faktoren  erklären,  die  aus  dem  Allgemeinzustande  derartiger 
Kranker  resultieren:  nämlich  durch  das  Auftreten  von  Fieber, 
durch  die  Herabsetzung  des  Blutdruckes  infolge  eintretender  Herz- 
schwäche und  durch  die  Stauungen  im  venösen  System. 

Verhältnismärsig  eingehend  sind  die  Veränderungen  bei  akuter 
ulceröser  Endokarditis  studiert  worden,  die  sich  in  Bezug  auf  die 
Mischungsänderungen  des  Blutes  durchaus  analog  den  septischen  Er- 
krankungen verhalten,  weswegen  auf  das  Kapitel  »Sepsis"  verwiesen 
werden  kann,  woselbst  auch  über  die  bakteriologischen  Befunde  im 
Blute  bei  dieser  Affektion  das  Nötige  gesagt  ist. 

ZlrkalationsstSrnngen.  Sehr  viel  intensiver  sind  die  Mischungs- 
verhältnisse des  Blutes  bei  Zirkulationsstörungen  infolge  von  Erkran- 
kungen des  Herz-  und  Gefäfssystems  seit  langer  Zeit  studiert  worden, 
und  eine  Übersicht  über  die  Litteratur  ergiebt,  dafs  die  hier  vorliegen- 
den Verhältnisse  von  den  einzelnen  Autoren  sehr  verschieden  ermittelt 
und  demgemäfs  auch  gedeutet  worden  sind. 

Schon  Andral  und  Qavarret  fanden,  dafs  das  Blut  Herzkranker 
bald  normale  Zusammensetzung  zeige,  bald  wasserreicher  sei,  und 
Becquerel  und  Bodier  konstatierten  im  Jahre  1844  bei  einer  akut 
entstandenen  Kompensationsstörung  des  Herzens  mit  starkem  Hydrops 
Herabsetzung  des  Eiweifsgehaltes  des  Blutes  und  Verringerung  des 
spezifischen  Gewichts,  während  gleichzeitig  mit  der  Abnahme  der  2iei- 
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chen  der  Herzschwäche  die  Weile  für  die  genannten  beiden  Faktoren 
wieder  stiegen. 

Nasse  ermittelte  bei  der  Mehrzahl  der  untersuchten  Herzkranken 
Erhöhung  des  spezifischen  Gewichts  des  Blutes. 

Genauere  Blutuntersuchungen  finden  sich  in  einer  Arbeit  von 
Naunyn  vom  Jahre  1872,  welcher  bei  allen  Zust&nden  chronischer 
Dyspnoe  erhebliche  Zunahme  des  Hämoglobingehaltes  konstatierte,  die 
er  nicht  durch  eine  Eindickung  des  Blutes  erklärte,  sondern  dadurch, 
dafs  bei  diesen  Zuständen  der  nötige  Sauerstoff  mangele,  um  die  nor- 
male Quantität  von  Hämoglobin  zu  zersetzen. 

F.  Penzoldt  und  G.  Tönissen  konstatierten  späterhin  (1881) 
sowohl  bei  kongenitalem  schweren  Herzfehler,  wie  bei  anderen  Klappen- 
fehlem,  im  Znstande  der  Eompensationsstörung  starke  Zunahme  der 
roten  Blutkörperchen,  während  sie  bei  kompensierten  Klappenfehlern 
normale  und  subnormale  Werte  ermittelten,  die  sich  auch  bei  zwei 
Kranken  sofort  nachweisen  liefsen,  nachdem  die  Kompensationsstörungen 
durch  Digitaliseittwirkung  beseitigt  waren.  Es  schien  den  Verfassern, 
als  ob  bei  schweren  unkomplizierten  Herzfehlem  Stauungen  im  Blnte 
der  Haut  einträten,  so  da£s  das  Blut  an  den  peripherischen  Teilen 
konzentrierter  würde.  Die  Verfasser  nahmen  an,  dals  diese  Konzen- 
trierung dadurch  eintrete,  dals  das  Blut  bei  Cirkulationsstörungen  lang- 
samer fliefst  und  mehr  Gelegenheit  hat,  Wasser  durch  Verdunstung 
zu  verlieren. 

Schon  Malassez  hatte  konstatiert,  dafs  in  den  kleinen  Gefälsen 
der  Haut,  gegenüber  den  grolsen,  mehr  rote  Butkörperchen  vorhanden 
seien,  und  zwar  besonders  bei  Blutstauungen  infolge  gesteigerter  Hant- 
ausdünstung. Auch  Penzoldt  berichtet,  dals  bei  alten  Hemiple- 
gischen  auf  der  gelähmten  Körperhälfte  mehr  rote  Blutkörperchen  zu 
finden  seien,  als  auf  der  gesunden,  wahrscheinlich  weil  eine  Erschwe- 
rung des  venösen  Abflusses  auf  der  gelähmten  Seite  bestehe,  wozu 
dann  vielleicht  eine  stärkere  Hauttranspiration  daselbst  komme. 

Leichtenstern  kam  bei  seinen  Untersuchungen  zu  dem  Schlüsse, 
dafs  bei  den  höheren  Graden  von  Cyanose  infolge  insuffidenter  Herz- 
thätigkeit  eine  Vermehmng  der  Gesamtmasse  des  Blutes,  eine  über- 
fuUung  des  Gefäfsapparates  durch  Hydrämie  eintrete. 

Dieselbe,  den  früheren  entgegengesetzte  Auffassung,  nämlich  daüs 
das  Blut  bei  Cirkulationsstörung  wasserreicher  würde  unter  Venneb- 
rang  seines  Gesamtvolumens,  dafs  eine  sogenannte  Plethora  serosa 
entstände,  fand  eine  besonders  energische  Vertretung  durch  Oertel, 
welcher  bei  dem  ersten  Erscheinen  seines  Buches  über  „die  allgemeine 
Therapie  der  Kreislaufstörung''  zahlenmäfsige  Belege  für  diese 
Annahme  zunächst  nicht  erbrachte.    Nach  Oertel  kommt  die  Pleth(»r& 
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serosa  zur  Entwickelung,  wenn  durch  Störungen  der  Herz-  und  Nieren- 
tliätigkeit  die  Ausscheidung  des  überschüssig  gewordenen  Wassers  aus 
dem  Blute  behindert  ist  Überfüllung  des  Blutes  mit  Wasser  durch 
mangelhafte  Nierenthätigkeit,  erhöhter  Übertritt  von  Serum  in  die 
Gewebe,  infolge  von  Stauungsdruck  sind  nach  Oertel  die  wesentlichen 
Faktoren,  welche  die  Blutmischung  bei  Cirkulationsstörungen  beein- 
flussen. Durch  den  ersten  Faktor  wird  das  Blut  wasserreicher,  durch 
den  zweiten  konzentrierter. 

Oertel  fand,  dafs  bei  allen  möglichen  Formen  von  Kreislauf- 
störungen, bedingt  durch  Klappenfehler,  Fettherz  u.  s.  w.  Zunahme  des 
Wassergehaltes  des  Blutes  eintrat,  wahrscheinlich  bedingt  „durch  die 
gewohnte  reichliche  Aufhahme  von  Getränken^. 

In  Rücksicht  auf  die  weitgehenden  praktischen  Konsequenzen, 
welche  Oertel  aus  seinen  Anschauungen  über  die  Blutmischung  bei 
Herzfehlern  für  die  Therapie  zog,  erfuhren  diese  Angaben  bald  von 
mehreren  Seiten  Nachprüfungen, 

V.  Bamberger  kam  auf  Qrund  seiner  sehr  umfangreichen  und 
sorgfältigen  Blutuntersuchungen  zu  dem  Resultate,  dafs  Klappenfehler  an 
und  für  sich  nur  eine  abnorme  Verteilung  des  Blutes  bedingen,  ohne 
auf  die  Quantität  und  Qualität  desselben  irgend  einen  Einflufs  zu  haben. 
Im  Stadium  der  Kompensation  und  der  beginnenden  Störung  der- 
selben hat  das  Blut,  seiner  Anschauung  nach,  entweder  normale  Zu- 
sammensetzung, oder  es  zeigen  sich  solche  Abweichungen,  die  durch 
die  konstitutionellen  und  Lebensverhältnisse  bedingt  sind. 

Im  Stadium  der  aufgehobenen  Kompensation  geht  das  Blut 
um  so  sicherer,  je  beträchtlicher  die  venöse  Stauung  ist  und  je  rascher 
und  ausgiebiger  hydropische  Exsudate  erfolgen,  einer  zunehmenden 
Eindickung  entgegen. 

In  ähnlichem  Sinne  äufserte  sich  kurz  darauf  gelegentlich  des 
VII.  Kongresses  für  innere  Medizin  Lichtheim,  dessen  Untersuchnngs- 
resultate,  in  der  Dissertation  von  Schwenter  ausführlicher  beschrie- 
ben, am  venösen  Blute  gewonnen  waren.  Auch  Kisch  schlofs  sich  bei 
den  damaligen  Verhandlungen  dieser  Auffassung  an. 

Gegenüber  diesen  Einwürfen  gegen  eine  der  Hauptstützen  in  der 
theoretischen  Grundlage  seines  Heilsystems  sah  sich  Oertel  (2)  ver- 
anlafst,  umfangreiche  Untersuchungen  über  die  Blutmischung  bei  Cir- 
kulationsstörungen zu  veröffentlichen.  Er  fand  bei  der  Bestimmung  des 
Hämoglobingehaltes  und  ferner  des  Dichtigkeitsgrades  des  Blutes  zu- 
nächst erhebliche  Differenzen  zwischen  dem  aus  einem  oberflächlichen 
Schnitte  in  der  Fingerbeere  langsam  ausflielsenden  hellroten  Blute  gegen- 
über dem  aus  tieferem  Schnitte  schnell  hervorquellenden  dunklen  venö- 
sen Blute,  derartig,  dafs  das  letztere  einen  um  5—10  Prozent  höheren 
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Hämoglobingehalt  aufwies  als  das  andere;  so  dafs  sich  also  das  Blut 
ans  dem  Eapillarbezirk  erheblich  wasseiTeicher  erwies  gegenfiber  dem 
aus  dem  mehr  venösen  Bezirke.  Oertel  nahm  an,  dals  im  Kapillar- 
gebiete ein  erheblicher  Austritt  von  Flüssigkeit  in  die  Gewebe  statt- 
findet und  das  Venenblut  dadurch  konzentrierter  wird,  weswegen  nach 
Oertel  die  Untersuchungen  am  Venenblute,  welche  bei  den  erwähnten 
Autoren  zu  gegenteiligen  Resultaten  geführt  haben,  durchaus  beweis- 
unfähig  sind. 

Seine  Anschauung  über  die  Zusammensetzung  des  Blutes  bei 
Girkulationsstörungen  geht  wohl  am  besten  aus  seinen  Worten  hervor, 
die  ich  hier  eitlere:  „Da  je  nach  der  Oröfse  der  Stauungen  im  Venen- 
apparate eine  vei-schieden  grofse  Menge  von  Serum  aus  den  Kapillaren 
und  kleinen  Venensträngen  in  die  Oewebe  austritt  und  wieder,  pro- 
portional der  Oröfse  der  elastischen  Spannung,  welche  diese  Gewebe 
noch  besitzen,  durch  das  Lymphgeföfssystem  abgeführt  wird,  durch  die 
Trunci  lymphatici  in  die  Vena  subclavia  und  in  das  rechte  Herz  ein* 
strömt,  erhalten  wir  notwendigerweise  eine  das  Normale  weit  über- 
schreitende Verschiedenheit  in  der  Dichtigkeit  und  dem  H,0-Gehalt  des 
arteriellen  und  venösen  Blutes,  von  welchen  das  letztere  um  so  konzen- 
trierter, das  andere  um  so  wasserreicher  wird,  je  gröfser  die  Stauung 
im  venösen  Apparat  (Stauungskonzentratiou)  und  je  gi^öfser  der  Lymph- 
strom ist,  der  im  rechten  Herzen  das  wieder  arteriell  werdende  Blut 
verdünnt."  —  Auf  die  Blutuntersuchungen,  welche  Oertel  zu  dieser 
Auffassung  der  Mischungsverhältnisse  des  Blutes  bei  den  hier  in  Frage 
kommenden  Affektionen  geführt  haben,  werden  wir  alsbald  näher  ein- 
gehen. 

In  der  Folgezeit  haben  sich  zahlreiche  Untersucher  mit  dieser 
Frage  beschäftigt;  doch  sind  es  zumeist  Einzelbeobachtungen  ohne 
nähere  Angabe  des  allgemeinen  Krankheitszustandes,  so  dafs  trotz  dieser 
zahlreichen  Bearbeitung  die  vorliegende  Frage  keineswegs  in  befriedigen- 
der Weise  geklärt  ist. 

Es  liegen  Beobachtungen  vor  von  Schneider,  welcher  in  einer 
unter  Fr.  Mull  er 's  Leitung  gearbeiteten  Dissertation  interessante  Unter- 
schiede in  der  Blutmischung  bei  Fehlern  der  Mitralklappe  gegenüber 
solchen  der  Aortenklappe  konstatierte.  Schneider  fand,  dafs  bei 
Stauungserscheinungen,  welche  im  Verlaufe  von  Mitralfehlern  eintraten, 
eine  Zunahme  der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  festzustellen  war, 
während  bei  Aorteninsufficienz,  auch  wenn  Stauungen  und  Ödeme  be- 
standen, Verminderung  der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  vorhanden  war. 

Wichtig  sind  femer  die  Untersuchungen  von  Hammerscblag, 
welcher  bei  einem  Teile  seiner  Herzkranken  mit  KompensationsstöniDgen 
Herabsetzung  der  Dichte  des  Serum  im  Kapillarblute  konstatierte,  bei 
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erhöhter  Konzentration  des  Gesamtblutes.  Femer  sind  zu  erwähnen 
die  Beobachtungen  von  Benczur  und  Czatary,  welche  fanden,  dafs 
die  Oröfse  der  Ödeme  bei  Staunngszuständen  sich  keineswegs  proportional 
zu  dem  Wassergehalte  des  Blutes  verhielt 

Die  Untersuchungen  von  Siegl,  Peiper,  Schmaltz,  Jahn,  Bau- 
hölzer, Copeman,  Reinert,  Oppenheimer,  Menicanti,  Maxon 
ergaben  verschiedenartige  Resultate,  aus  welchen  im  allgemeinen  hervor- 
geht, dafs  die  Blutmischung  bei  Herzkranken  zur  Zeit,  wenn  keine 
Eompensationsstörungen  bestehen,  keine  wesentlichen  Änderungen  gegen 
die  Norm  zeigt,  dafs  dagegen  beim  Eintreten  dieser  Störungen  das 
Blut  konzentrierter  wird.  Auch  v.  Noorden  schliefst  sich  dieser  Auf- 
fassung an. 

Eingehender  als  die  meisten  Vorgänger  haben  sich  endlich 
Stintzing  und  Qumprecht  mit  der  Frage  über  die  Blutverände- 
rungen bei  Herzfehlern  beschäftigt.  Dieselben  ermittelten  den  Hämo- 
globingehalt im  Gower'schen  Apparate  und  die  Trockensubstanz  des 
Blutes  bei  einer  Temperatur  von  65 — 70®,  und  konstatierten  zunächst 
im  allgemeinen,  dafs  bei  Kranken  mit  Eompensationsstörung 
eines  Herzklappenfehlers  eine  Hydrämie  des  Blutes,  d.  h.  eine 
relative  Erhöhung  des  normalen  Wassergehaltes  eintrat  und  dafs  die 
kompensierten  Klappenfehler  höhere  Werte  an  Trockensubstanz  darboten. 
Die  Verfasser  erörtern  sodann  die  Frage,  wodurch  die  Verdünnung  des 
Blutes  beim  Eintritt  der  Kompensationsstörung  und  die  Eindickung 
beim  Schwinden  dieser  Erscheinungen  bedingt  ist.  Sie  weisen  mit 
Recht  die  Annahme,  dafs  bei  Kreislaufstörungen  Blutkörperchen  zu 
Grunde  gehen  und  dadurch  die  Verdünnung  bedingt  werde,  als  unwahr- 
scheinlich zurück  und  nehmen  eine  Erweiterung  des  ganzen  Kreis- 
laufgebietes mit  einem  Volumen  auctum  des  Blutes  an,  welches, 
relativ  wasserreich,  sich  hiernach  im  Oerterschen  Sinne  als  seröse 
Plethora  erweist.  Besonders  wichtig  sind  diese  Untersuchungen  da- 
durch, dafs  die  Änderungen  der  Blutmischung  mehrmals  an  einem  und 
demselben  Kranken  zu  Zeiten  ungestörter  und  gestörter  Herzthätigkeit 
ermittelt  wurden. 


Auf  Grund  eigener  Untersuchungen  (s.  Litt)  über  diese  Frage 
glaube  ich,  dafs  bei  den  Blutbefunden  an  Kranken,  welche  mit  Herz- 
fehlem behaftet  sind,  drei  verschiedene  Stadien  unterschieden  werden 
müssen,  welche  sich  mehr  oder  weniger  scharf,  je  nach  der  Besonderheit 
des  einzelnen  Falles  voneinander  unterscheiden  lassen. 

1.  Stadium.  Wenn  ein  Klappenfehler  des  Herzens  durch  Hyper- 
trophie der  Herzmuskulatur  in   ausreichender  Weise  kompensiert  ist, 

wenn  subjektiv  und  objektiv  Krankheitserscheinungen  gar  nicht  oder 
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nur  in  geringem  Malse  an  den  übrigen  Organen  vorhanden  sind,  so 
verhält  sich  die  Blntmischung  durchaus  wie  bei  gesunden  Indi- 
viduen, d.  h.  sie  richtet  sich  nach  der  Eonstitntion  und  den  Emfthnings- 
verhältnissen  des  betreffenden  Menschen.  Irgend  ein  nennenswerter 
Einflufs  wird  also,  wie  ich  mit  Bamberger  hervorheben  möchte,  dorch 
das  blolse  Bestehen  eines  Klappenfehlers  auf  die  Blntmischung  nicht 
ausgeübt. 

2.  Stadium.  Am  deutlichsten  und  auch  verhältnismäfsig  am 
leichtesten  verständlich  sind  die  Erscheinungen,  welche  sich  im  Blute 
finden,  wenn  im  Verlaufe  des  Bestehens  eines  Klappenfehlers  eine 
Kompensationsstörung  aufzutreten  beginnt,  wenn  die  Herzkraft  nach- 
läfst,  der  Puls  zumeist  beschleunigt  wird,  Dyspnoe  eintritt  und  all  die 
weiteren  Folgeerscheinungen,  welche  sich  als  Konsequenzen  der  ver- 
ringerten Herzkraft  in  den  einzelnen  Organen  bemerkbar  machen.  Unter 
diesen  Verhältnissen  zeigt: 

das  Gesamtblut  eine  Herabsetzung  des  spezifischen  Gewichtes 
resp.  der  Trockensubstanz,  d.  h.  eine  Zunahme  des  Wassergehaltes; 
und  zwar  ist  dieselbe,  wie  ich  in  vergleichenden  Untersuchungen  am 
venösen  und  kapillaren  Blute  gefunden  habe,  stärker  ausgesprochen 
im  Venenblute,  d.  h.  dasselbe  erscheint  wasserreicher  als  das  Blut, 
welches  aus  irgend  einem  Hautschnitte  entnommen  worden  ist. 

Die  roten  BlatkSrperehen  sind  an  Zahl  gegenüber  den  Perioden 
völlig  hergestellter  Kompensation  herabgesetzt;  morphologisch  finden 
sich  keine  besonderen  Änderungen,  auch  der  Hämoglobingehalt  ent- 
spricht der  Zahlenverminderung  der  roten  Blutkörperchen. 

Die  Leukoeyten  weisen  keinerlei  irgendwie  charakteristische 
Veränderungen  auf. 

Das  Blutserum  zeigt  die  deutlichsten  Veränderungen,  und  zwar 
ist  dasselbe  beim  Eintreten  einer  Kompensationsstörung  stets 
wasserreicher  als  zuvor,  so  dafs  augenscheinlich  ein  beträchtlicher 
Teil  der  Verdünnung  des  Qesamtblutes  auf  einer  Verwässemng  des 
Serum  beruht 

Diese  Erscheinung  ist  meines  Erachtens  in  folgender  Weise  zu 
deuten.  Beim  Eintreten  einer  Kompensationsstörung  bei  bestehendem 
Klappenfehler  ist  das  Sinken  des  Blutdruckes  dasjenige  Moment, 
welches  das  ganze  Heer  der  Symptome  einer  Kompensations- 
Störung  in  erster  Linie  beherrscht.  Ein  derartiges  Sinken 
des  Blutdruckes  ist,  wie  schon  an  anderen  Stellen  erwähnt  worden, 
von  einer  Dilatation  der  Kapillaren  gefolgt,  und  f&r  die  vor- 
liegenden Verhältnisse  habe  ich  noch  in  speziellen  Untersuchungen  am 
Hunde  und  Kaninchen  nachgewiesen,  dafs  die  Herabsetzung  des  Blut- 
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druckes  in  einem  bestimmten  Gefäl^bezirk,  z.  B.  dem  der  Carotis,  durch 
partielle  Absperrung  des  arteriellen  Blutzuflusses  herabgesetzt  und  da- 
mit das  Blut  in  dem  zugehörigen  kapillaren  und  venösen  Gefäfsbezirke 
wasserreicher  wird.  Diese  Yerwässerung  kommt  unzweifelhaft 
durch  Übertritt  von  Gewebsflflssigkeit  in  die  Kapillaren  zu 
Stande^  und  es  zeigt  sich  daher,  dafs  bei  Eompensationsstörungen 
eine  im  Eapillargebiete  beginnende  und  im  venösen  Bezirk 
am  stärksten  ausgeprägte  Verdünnung  des  Blutes  eintritt, 
welche  im  ersten  Beginne  nicht  durch  Wassenretention  infolge  Ver- 
minderung von  ürinsekretion  (Oertel)  erklärt  werden  kann.  Diese 
letztere  ist  vielmehr  ebenso  eine  Eonsequenz  des  herabgesetzten  arte- 
riellen Blutdruckes,  wie  der  Flüssigkeitsübertritt  in  das  Blut  im  kapil- 
laren Gefäfsgebiete;  beide  sind  Parallelerscheinungen,  und  es  ist  natür- 
lich, dafs  im  weiteren  Verlaufe  durch  die  allgemeine  Wasserretention 
im  Körper  auch  die  Eonzentration  des  Blutes  herabgesetzt  wird. 

3.  Stadium.  Sehr  viel  komplizierter  ist  das  Verhalten  des  Blutes 
bei  chronischen  Stauungszuständen  infolge  von  Erkrankungen  des 
Myocards  und  von  Herzklappenfehlem,  sobald  sich  derjenige  Zustand 
von  chronischer  Eompensationsstörung  ausgebildet  hat,  bei  welchem  sich 
Cyanose,  Dyspnoe,  Ödeme  von  wechselnder  Stärke  und  die  bekannten 
Folgeerscheinungen  der  venösen  Hyperämie  in  der  Funktion  der  inneren 
Organe  konstatieren  lassen. 

Das  Blut  wird  bei  diesen  Zuständen  im  ganzen  wasser- 
ärmer, konzentrierter  und  an  roten  Blutkörperchen  reicher,  und  zwar 
ist  die  Eonzentration,  entgegen  der  früheren  Anschauung,  stärker  im 
Eapillargebiet  als  im  venösen.  Dieser  Zustand  findet  sich  besonders 
bei  chronischen  Stauungen  im  kleinen  Ereislaufe,  welche  sich  in  den 
rechten  Ventrikel  und  die  Venen  fortpflanzen.  Die  gewöhnliche  Er- 
klärung dieser  Eonzentrationszunahme,  die  sich  besonders  klar  bei 
Oertel  ausgesprochen  findet:  dafs  das  Blut  bei  Stauungen  im  Venen- 
apparate infolge  von  Flüssigkeitsaustritt  aus  Eapillaren  und  Venen  in 
die  Lymphspalten  konzentrierter,  und  zwar  naturgemäls  am  stärksten 
in  den  Venen  werde,  basiert  auf  Analogieschlüssen,  die  aus  den  be- 
kannten Tierversuchen  von  Cohnheim  gezogen  sind.  Diese  Versuche 
ergaben  bei  direkter  Beobachtung  der  feinsten  Blutgefälse  in  der 
Schwimmhaut  des  kurarisierten  Frosches  nach  Anlegung  einer  Ligatur 
der  Schenkelvene,  Verlaugsamung  der  venösen  Strömung,  Stauung  der 
roten  Blutkörperchen  und  Transsudation  aus  den  Eapillaren.  Diese 
Tierexperimente  lassen  sich  indes  meines  Erachtens  auf  die  menschliche 
Pathologie  nicht  ohne  weiteres  übertragen;  denn  Cohnheim  giebt  selbst 
an,  dafs  sich  nach  Anlegung  der  Ligatur  um  die  Vene  die  Gefäfse  nicht 
oder  nur  sehr  wenig  erweitem,  und  nimmt  aktive  Vorgänge  seitens 
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der  kontraktilen  Elemente  der  Gefäfswand  infolge  des  immens 
gesteigerten  Druckes  an.  Diese  aktive  Beteilignng  der  Venenwände 
fällt  nun  bei  der  langsam  sich  entwickelnden  venösen  Stannng  infolge 
von  Herzklappenfehlem  bei  Menschen  durchaus  fort,  vielmehr  erweitern 
sich  die  Venen  allmählich  mit  Zunahme  der  Stauung.  Auiüserdem  ist 
ein  fundamentaler  Unterschied  zwischen  dem  erwähnten  Tierversuche 
und  den  Verhältnissen  beim  Menschen  darin  gegeben,  dafs  bei  ersterem 
das  Blut  mit  voller  Herzkraft  in  das  vollständig  abgeschnürte 
Venensystem  gepumpt  wird,  während  bei  der  Kompensations- 
störung des  Herzens  die  Blutzufuhr  in  die  ganz  allmählich 
gestauten  venösen  Bezirke  mit  einer  gegen  die  Norm  weit 
herabgesetzten  Kraft  erfolgt. 

Ohne  Zweifel  tritt  auch  bei  den  pathologischen  Zuständen  beim 
Menschen  eine  Transsudation  von  Flüssigkeit  aus  den  Kapillaren  in  die 
Qewebsspalten  ein,  doch  kommt  hier  aufserdem  noch  die  Ausweitang 
der  Kapillaren  infolge  der  Stauung  in  Betracht,  infolge  deren  die  Dichte 
der  Blutkörperchen  nach  Cohnst ein  und  Zun tz  in  denselben  vermehrt, 
in  anderen  Oefäfsen  dagegen  entsprechend  vermindert  ist.  Diese  Auf- 
fassung entspricht  vollständig  den  Befunden,  dafs  das  Stauungsblut  in 
den  Kapillarbezirken  stets  erheblich  konzentrierter  ist,  als  das  der 
Venen,  wobei  unentschieden  zu  lassen  ist,  ob  die  von  Penzoldt  an- 
genommene Wasserabgabe  von  selten  der  Haut  hierbei  einen  nennens- 
werten Anteil  hat. 

Die  allgemeine  Eindickung  nun,  welche  das  Blut  unzweifel- 
haft im  Verlaufe  solcher  chronischen  Stauungszustände  aufweist  und 
wie  sie  anscheinend  am  ausgesprochensten  bei  allgemeiner  Cyanose 
infolge  von  congenitalen  Fehlem  des  rechten  Herzens  beobachtet  wird, 
ist  meines  Erachtens  ganz  vorzugsweise  ans  den  Verhiltnlssen  des 
Lungenkreislaufs  zu  erklären,  aufweiche  beim  Kapitel  der  „Bespiration^ 
des  näheren  eingegangen  ist.  Vergegenwärtigt  man  sich  die  anatomischen 
und  physiologischen  Veränderungen,  welche  der  Lungenkreislauf  bei  der^ 
artigen  Stauungszuständen  aufweist,  so  ergiebt  sich,  dals  hier  erstens 
die  Kapillaren  übermäfsig  ausgedehnt  sind,  mit  einem  beträchtlich  ver- 
gröXserten  Umfange  in  die  Alveolen  hineinragen  und  damit  dem  Lofl- 
strom  eine  viel  gröfsere  Fläche  bieten,  als  in  der  Norm.  Zweitens  ist 
zu  berücksichtigen,  dafs  die  starke  Verlangsamung  des  Blutstromes  an 
und  für  sich  eine  beträchtliche  Steigerung  der  Wasserabgabe  durch  die 
Atmungsluft  bedingt,  welche  durch  beschleunigte  Bespiration  noch  weiter 
gesteigert  wird.  Alle  diese  Faktoren  zusammengenommen  müssen  an- 
zweifelhaft eine  erhebliche  Eindickung  des  Blutes  im  kleinen  Kreisläufe 
bewirken,   welches  demgemäfs,  entgegengesetzt  der  Anschauung  von 
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Oertel,  eingedickt  in  die  Arterien  gelangt  und  im  Eapillarkreislaufe 
durch  Oiffusionsverhältnisse  unter  Umständen  verdünnt  wird. 

Wenn  demgegenüber  y.  Limbeck  die  Frage  aufwirft,  weshalb  bei 
dem  Überschufs  an  Flüssigkeiten  in  den  Geweben  dieser  Kranken  das 
Blut  nicht  wasserreicher  werde,  und  damit  meine  Ansicht  zu  wider- 
legen glaubt,  so  ist  diese  Frage  meines  Erachtens  ebenso  schwer  zu 
beantworten,  wie  die,  weshalb  der  Urin  dieser  Kranken  so  spärlich 
und  konzentriert  ist,  da  doch  Flüssigkeit  allenthalben  im  Körper  über- 
schüssig vorhanden  ist. 

Wie  wir  oben  (S.  60)  ausführlicher  sahen,  ist  der  Flüssigkeits- 
austausch zwischen  Blut  und  Geweben  an  ein  ungestörtes 
Funktionieren  des  vasomotorischen  Nervenapparates  gebunden, 
und  dieser  wieder  steht  in  so  untrennbarem  Zusammenhange  mit 
dem  Blutdrucke,  dafs  schon  aus  dieser  Thatsache  die  Störung  des 
Flüssigkeitsaustausches  bei  dem  dauernd  gesunkenen  arteriellen  Drucke 
Herzkranker  zu  erklären  ist. 

Das  Blatsernm,  welches  sich  aus  einem  derartig  eingedickten 
Blute  beim  Stehen  auf  serhalb  des  Körpers  absetzt,  zeigt  eine  auffällig 
niedrige  Konzentration,  und  man  mufs  daher  annehmen,  dafs  der 
Flüssigkeitsgebalt  eines  solchen  Blutes  im  ganzen  verringert  und  dieses 
spärliche  Plasma  aufserdem  von  abnorm  dünner  Beschaffenheit  ist.  Dafs 
diese  Verdünnung  der  Blutflüssigkeit  im  Zusammenhange  mit  einer  all- 
gemeinen Verdünnung  der  Gewebsflüssigkeiten  infolge  von  mangelhafter 
Wasserausscheidung  durch  die  Nieren  steht,  wie  Oertel  annimmt,  halte 
ich  ebenfalls  für  sicher. 

Aus  zahlreichen  in  meiner  erwähnten  Arbeit  aufgeführten  Bei- 
spielen geht  hervor,  dafs  auch  bei  dem  infolge  chronischer 
Cirkulationsstörung  eingedickten  Blute  bei  Abnahme  der 
Herzkraft  eine  Verwässerung  des  Blutes  durch  Eintritt  von 
Gewebsflüssigkeit  in  die  erweiterten  Kapillaren  stattfindet. 
Dieser  Zustand  von  chronischer  Blutstauung,  zu  welchem  sich  eine  ver- 
mehrte Schwäche  der  Herzaktion  hinzugesellt,  bietet  alsdann  das  auf- 
fallende Bild  einer  etwa  normalen  oder  leicht  herabgesetzten  Gesamt- 
konzentration bei  hochgradig  verwässerter  Beschafienheit  des  Serum. 


Die  Beschaffenheit  des  Blutes  bei  Cirkulationsstörungen  wird  dem- 
nach durch  zwei  Faktoren  beherrscht:  1.  durch  die  Herabsetzung 
des  arteriellen  Blutdruckes,  2.  durch  die  Stauung  des  Blutes 
in  verschiedenen  Gefäfsprovinzen,  und  es  ist  in  späteren  Stadien 
der  Kompensationsstörung  natürlich  sehr  schwer,  in  jedem  Einzelfalle 
eine  ganz  sichere  theoretische  Erklärung  für  die  eigenartige  Blut- 
mischung aufzustellen. 
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Meine  Untersnchungsergebnisse  sind  in  der  Folgezeit  von  Pio- 
trowski  vollkommen  bestätigt  worden,  und  dieser  Autor  schliefst  sich 
auch  durchaus  meiner  Erklärung  der  Fliissigkeitszunahme  im  Beginne 
der  Kompensationsstörung  an.  Weiterhin  hat  Askanazy  in  sehr  aus- 
gedehnten und  sorgfältigen  Untersuchungen  in  den  verschiedenen  Stadien 
der  Cirkulationsstörung  mit  den  meinigen  ganz  gleichsinnige  Verände- 
rungen im  Blute  gefunden,  besonders  auch  die  auffällige  wasserreiche 
Beschaffenheit  des  Serum  bei  annähernd  normaler  Oesamtkonzentration 
in  den  späteren  Stadien  der  Kompensationsstörung.  Askanazy  bat 
ferner,  um  die  OerteUsche  Angabe  &ber  die  Eindickung  des  Blutes 
im  venösen  System  und  Verdünnung  durch  die  Lymphzufuhr  aus  dem 
Ductus  thoracicus  zu  prüfen,  Blut  von  derartigen  Kranken  in  der 
Agone  aus  einer  Vene  und  unmittelbar  nach  dem  Exitus  aus  dem 
rechten  Herzen  entnommen,  wobei  sich  keineswegs  die  von  Oertel 
behauptete  Verdünnung  des  Herzkammer-Blutes  fand,  vielmehr  in  einigen 
Fällen  sogar  eine  leichte  Eindickung. 

Diese  Ergebnisse  bestätigen  vollständig  meine  frühere  Ansicht, 
dafs  das  Blut  keineswegs  im  venösen  Gebiete  eingedickt  wird, 
sondern  sprechen  für  die  Annahme,  dafs  diese  Eindickung  vorzugs- 
weise im  Lungenkreislaufe  stattfindet.  In  Bezug  hierauf  meint 
Askanazy,  dafs  aufser  der  vermehrten  Abdunstung  vielleicht  auch 
durch  die  CO^-Überladung  des  Blutes  eine  paralysierende  Ein- 
wirkung auf  die  Oefäfse  des  ganzen  Körpers  (nicht  nur  der 
Lunge)  derartig  ausgeübt  werde,  dafs  dieselben  durchlässiger  werden. 

Auf  Grund  eigener  Untersuchungen  möchte  ich  noch  darauf  auf- 
merksam machen,  dafs  der  geringere  Eiweifsgehalt  des  Serum  bei  den 
chronischen  Herzfehlem  zum  Teil  in  der  allgemeinen  hydropischen 
Dnrchtränkung  der  Gewebe  und  Gewebsflüssigkeit,  zum  Teil 
wohl  aber  auch  in  einer  chronischen  Unterernährung  seinen  Grund 
hat,  da  diese  Kranken  häufig  wegen  starker  Appetitlosigkeit  und  der 
Stauungen  in  der  Magen -Darmschleimhaut  lange  Zeit  hindurch  un- 
genügende Mengen  von  Nährstoffen  in  sich  aufnehmen. 


Diese  wichtigen  Verhältnisse  im  Blute  bei  beginnenden  und  aus- 
gebildeten Kompensationsstörungen  des  Herzens  sind  in  den  bekannten 
Werken  von  v.  Jürgensen  über  die  Insufficienz  des  Herzens  und  von 
Krehl  in  dem  bezüglichen  Kapitel  seiner  allgemeinen  Pathologie  ein- 
gehend gewürdigt  worden,  und  die  genannten  Autoren  schlief sen  sich 
im  allgemeinen  meinen  Erklärungen  dieser  Blutveränderungen  an. 

In  auffälliger  Weise  dagegen  sind  die  Veränderungen  der  Blut- 
mischung bei  Herzkranken  von  anderen  Autoren  auf  diesem  Gebiete  in 
der  letzten  Zeit  vei-nachlässigt  worden,  denn  während  man  noch  im 
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Jahre  1888  auf  dem  Kongresse  für  innere  Medizin  unter  dem  Ein- 
flüsse der  0 er t ersehen  Lehre  der  Beschaffenheit  des  Blutes  bei  Herz- 
krankheiten und  speziell  bei  Herzinsufficienz  ein  besonderes  Gewicht 
beilegte,  wurde  auf  dem  Kongresse  des  Jahres  1899  in  zwei  ausführ- 
lichen Referaten  und  vielseitiger,  sich  anschliefsender  Diskussion  „über 
die  Insufficienz  des  Herzmuskels '^  der  Blutmischung  von  keinem 
Autor  auch  nur  mit  einer  Silbe  Erwähnung  gethan,  vielmehr  wurde 
diesmal  die  ganze  Debatte  beherrscht  von  den  Erörterungen  über  den 
„Herzmuskel^. 

So  sehr  auch  nach  meinen  eigenen  obigen  Ausführungen  die  Kraft- 
leistung des  Herzmuskels  in  den  Vordergrund  der  ganzen  Symptome  bei 
eintretender  Insufficienz  gestellt  werden  mufs,  so  sehr  wird  doch  im 
späteren  Verlaufe  der  Kreislaufstörungen  der  Herzmuskel  selbst 
durch  die  eingetretenen  Blutveränderungen  in  Mitleiden- 
schaft gezogen.  Durch  die  Zunahme  des  Volumens  der  roten  Blut- 
körperchen und  die  Abnahme  der  Plasmamenge,  durch  lokale  Stau- 
ungen dieses  eingedickten  Blutes  infoge  der  geschwächten  Herzkraft, 
infolge  des  herabgesetzten  Tonus  der  Gefäfse  und  infolge  der  erhöhten 
inneren  Reibung  des  Blutes  entstehen  meines  Erachtens  die  wichtigsten 
und  für  die  Therapie  schwierigsten  Störungen  im  Qesamt- 
organismus. 

Ich  bin  daher  der  Ansicht,  dafs  Erörterungen  über  die  Insuffi- 
cienz des  Herzens  sehr  einseitig  bleiben,  wenn  sie  sich  auf  die  Ver- 
änderungen des  Myocards  beschränken,  vielmehr  bildet  hier  das 
pathologische  Verhalten  des  Herzmuskels  mit  dem  des  vaso- 
motorischen Apparates  und  der  Blutmischung  ein  untrenn- 
bares Ganzes,  in  dem  das  fehlerhafte  Funktionieren  des  einen  Systems 
unfehlbar  auch  die  anderen  in  Mitleidenschaft  zieht. 

Bezüglich  meiner  oben  erwähnten  Annahme,  dafs  die  Konzentrations- 
zunahme des  Blutes  bei  chronischen  Kreislaufstörungen  vorzugsweise 
durch  vermehrte  Abdunstung  im  Kapillarsystem  der  Lungen  zu  stände 
komme,  führe  ich  Beobachtungen  über  therapeutische  Mafs- 
n ahmen  an,  welche  ich  auf  Grund  dieser  Annahme  seit  Jahren  an 
derartigen  Kranken  mit  starker  Dyspnoe,  Cyanose,  Stauungskatarrh  der 
Lungen,  Ödemen  etc.  in  Anwendung  gebracht  habe. 

Man  beobachtet  nämlich,  dafs  diese  Kranken  sich  ungemein  er- 
leichtert fühlen,  wenn  man  sie  Wasserdämpfe  inhalieren  läfst,  um 
der  vermehrten  Wasserabgabe  im  kleinen  Kreislaufe  entgegenzuwirken, 
und  wenn  hiermit  natürlich  auch  keine  Beseitigung  der  Cyanose  ein- 
tritt, so  ist  doch  in  dem  ganzen  qualvollen  Zustande  dieser  Kranken 
jede  Erleichterung  der  Beschwerden  wertvoll,  ebenso  wie  auch  die 
Venaesectio  durch  Verdünnung  des  Blutes  und  Herabsetzung  der  inneren 
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Reibnngswiderstände  bei  diesen  Kranken  vorübergehend  sehr  erleichternd 
wirkt. 

Blnt-Neublldangs-Theorle.  In  einer  ganz  anderen  Weise  ist 
neuerdings  die  Vermehrung  der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  bei 
Blutstauungen  von  Pierre  Marie,  Reinert  (2)  u.  a.  gedeutet  worden, 
welche  annehmen,  dafs  die  hier  vorhandene  „Hyperglobnlie^ 
auf  einer  Neubildung  der  roten  Blutkörperchen  beruhe,  die 
nach  Analogie  der  Beobachtungen  im  Höhenklima  auf  den  Reiz  der 
Sauerstoffveraimung  hin  erfolge.  Diese  letztgenannte  Theorie  wird 
unten  eingehend  erörtert  werden,  und  ich  verweise,  um  Wiederholungen 
zu  vermeiden,  auf  diese  Stelle.  In  Bezug  auf  die  hier  speziell  vor- 
liegenden Verhältnisse  geht  die  ünhaltbarkeit  dieser  Theorie  der  Blnt- 
körperchenneubildung  am  klarsten  daraus  hervor,  dafs  bei  Herzkranken 
die  sogenannte  Hyperglobulie  keineswegs  zu  Zeiten  wirk- 
licher Atemnot  am  stärksten  ist,  wenn  die  Compensations- 
störung  sich  ausbildet,  sondern  erst  in  den  späteren  Stadien, 
wenn  das  ganze  Krankheitsbild  von  dem  Phänomen  der  Blut- 
und  Lymphstauung  beherrscht  wird.  Es  besteht  also  gerade  das 
Gegenteil  von  dem,  was  man  gemäfs  der  erwähnten  Hypothese  erwarten 
sollte,  und  ich  glaube  daher,  dafs  dieselbe  hier  ebenso  wenig  zutreffend 
ist  wie  für  die  Verhältnisse  im  Höhenklima. 

Nebenbei  bemerkt,  würde  das  ganze  teleologische  Prinzip 
dieser  Blutzellen-Neubildungs-Theorie  durch  eine  derartige  Hyperglo- 
bulie bei  Herzkranken  auf  den  Kopf  gestellt  werden,  denn,  wie  wir 
sahen,  bedingt  die  überschüssige  Anhäufung  der  Erythrocyteu 
durch  die  Erhöhung  der  inneren  Reibung  und  Stase  gerade 
die  schwersten  Hindernisse  für  die  Wiederherstellung  der 
Herzkraft;  die  Natur  würde  also  dem  Organismus  mit  dieser 
angeblichen  Neubildung  den  schwersten  Schaden  zufügen, 
denn  nicht  durch  eine  Neubildung,  sondern,  wie  wir  bemerkten,  im 
Gegenteil  durch  eine  Beseitigung  der  überschüssigen  Blnt- 
zellen  mittels  des  Aderlasses  wird  diesen  Kranken  geholfen. 

Schliefslich  möchte  ich  bemerken,  dafs  ich  bei  zahllosen  mikroskopi- 
schen Blutuntersuchungen,  die  ich  im  Laufe  der  Zeit  selbst  ausgeführt 
oder  in  Kursen  bei  meinen  Zuhörern  kontrolliert  habe,  niemals  bei 
Girkulationsstörungen  Erscheinungen  an  den  Erythrocyten 
gefunden  habe,  die  auf  eine  gesteigerte  Neubildung  hinweisen. 

Hämoglobin.  Landois  erwähnt,  dars  unter*  anderen  eine  er- 
höhte Venosität  des  Blutes  die  Widerstandsfähigkeit  der  roten  ßlat- 
körperchen  herabsetzt.  Auch  aus  eigenen  Beobachtungen  an  einer  An- 
zahl von   Fällen  geht  hervor,   dafs  in  dem  hochkonzentrierten 
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Stauungsblate  bei  Herzfehlern  im  Zustande  der  Eompensa- 
tionsstörung  das  Hämoglobin  abnorm  lose  an  das  Stroma  ge- 
bunden ist.  Wahrscheinlich  besteht  bei  derartigen  Patienten  keine 
eigentliche  Hftmoglobinämie,  vielmehr  zeigte  sich  bei  unseren  Patienten, 
dafs  bei  dem  aus  der  Vene  entnommenen  und  vorsichtig  aufbewahrten 
Blute  eine  Diffusion  von  Hämoglobin  in  das  Blutserum  stattfand,  welche 
unter  gesundhaften  Verhältnissen  nicht  zu  beobachten  und  in  derartigen 
Fällen  jedenfalls  als  eine  postmortale  Erscheinung  zu  deuten  ist.  Immer- 
hin bedeutet  dieses  Phänomen,  wie  gesagt,  eine  abnorm  lose  Bindung 
des  Hämoglobin,  und  es  ist  sehr  wahrscheinlich,  dafs  in  derartigen 
Fällen  ein  stärkerer  Zerfall  der  weniger  widerstandsfähigen  roten  Blut- 
körperchen in  der  Leber  stattfindet,  und  infolge  hiervon  eine  ver- 
mehrte Gallenfarbstoffbildung  mit  konsekutivem  Ikterus  zu 
Stande  kommt.  Thatsächlich  findet  man  das  Auftreten  von  Ikterus 
bei  Herzkranken  mit  gestörter  Kompensation  sehr  häufig,  und  es  dürfte 
geboten  sein,  der  erwähnten  Herabsetzung  der  Widerstandsfähigkeit 
der  roten  Blutkörperchen  bei  Herzkranken  eine  gewisse  ätiologische 
Rolle  bei  der  Entstehung  des  Ikterus  zuzuschreiben,  welche  man  bisher 
im  allgemeinen  auf  eine  Kompression  der  Qallengänge  durch  die  aus- 
gedehnten, gestauten  Blutgefäfse  zurückzuführen  pfiegte. 

Leukocyten.  Die  farblosen  Blutzellen  erleiden  bei  chronischen 
Herzerkrankungen  keine  irgendwie  charakteristischen  Veränderungen. 
Durch  Experimente  an  Tieren  hat  Omelianski  nachgewiesen,  dafs 
durch  vasomotorische  Lähmungen  keine  nennenswerten  Änderungen  der 
Leukocytenmenge  in  den  Gefäfsen  eintreten.  Bei  künstlicher  Erzeu- 
gung von  passiver  Hyperämie  beobachtete  er  eine  leichte  Zunahme  der 
Leukocyten.  Bei  eigenen  zahlreichen  Untersuchungen  an  Herzkranken 
habe  ich  keine  nennenswerten  numerischen  und  morphologischen  Ver- 
änderungen der  Leukocyten  in  den  verschiedenen  Stadien  der  ge- 
störten Herzthätigkeit  konstatieren  können.  Die  Zahlen  hielten  sich 
in  der  Regel  in  mittleren  Durchschnittswerten. 
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XXI.  Kapitel. 

Erkrankungen  des  ßespirationsapparates. 


A.  AUgemeines. 

Die  Erkrankungen  der  Lunge  müssen  bei  der  wichtigen  Bolle, 
welche  dieses  Organ  als  Stätte  des  respiratorischen  Gaswechsels  im 
Blutleben  spielt,  naturgemäfs  einen  bedeutenden  Einflufs  auf  die  Kon- 
stitution des  Blutes  ausüben.  Wenn  trotzdem  die  Kenntnis  über  Ver- 
änderungen des  Blutes  bei  Lungenkrankheiten  bisher  nicht  besonders 
umfangreich  ist,  und  wenn  ferner  die  vorliegenden  Beobachtungen 
gröfstenteils  noch  hypothetischer  Natur  sind,  so  liegt  dies  an  den 
Schwierigkeiten,  welche  sich  gerade  hier  der  chemischen  Analyse  und 
dem  Ezperimentalstudium  entgegenstellen. 

Austausch  Ton  Sauerstoff  and  Kohlensäure  Im  Blute  der 
Lunge.  Der  Sauerstoff  ist  im  arteriellen  Blute  zu  etwa  21  Volum- 
prozent, im  venösen  Blute  zu  ca.  12  Volumprozent,  enthalten.  Der 
Sauerstoff  ist  zum  geringeren  Teile  in  der  Blutflüssigkeit  physikalisch 
absorbiert,  zum  gröfseren  Teil  in  lockerer  Form  chemisch  an  das  Hämo- 
globin gebunden  —  Oxyhämoglobin.  Die  Versorgung  des  Blutes  mit 
Og  findet  in  der  Lunge  unter  dem  hohen  Partialdruck  des  0,  durch 
Diffusion  aus  der  Luft  der  Alveolen  in  das  Plasma  statt,  aus  welchem 
durch  chemische  Vorgänge  der  Übertritt  in  die  roten  Blutkörperchen 
erfolgt  In  den  Geweben  giebt  das  sauerstoffreiche  Blut  an  die  des  0, 
bedürftigen  Zellen  einen  Teil  seines  Bestandes  ab;  gleichzeitig  tritt 
infolge  des  daselbst  herrschenden  hohen  Partialdruckes  der  Kohlensäure 
die  letztere  in  das  Blut,  um  in  der  Lunge  wiederum  infolge  des  dort 
vorhandenen  niederen  Partialdrucks  für  CO,  durch  Dissociation  zur  Aus- 
scheidung zu  gelangen.  Die  CO,  ist  im  arteriellen  Blute  zu  etwa  38 
Volumprozent,  im  venösen  zu  ca.  46  Volumprozent,  und  zwar  zum 
gröfsten  Teil  als  Bikarbonat  im  Plasma,  zum  geringeren  Teil,  etwa  ein 
Fünftel  der  Gesamtmenge,  in  den  roten  Blutkörperchen  enthalten  (Bohr). 
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Nicht  der  gesamte  bei  der  Inspiration  anfgenommene  Sauerstoff 
yerläfst  den  Körper  in  der  Exspirationsluft,  es  wird  vielmehr  bei  ge- 
mischter Nahrung  ein  Teil  desselben  zur  Verbrennung  der  EiweiÜsstoffe 

CO 

und  Fette  verbraucht.    Der  respiratorische  Quotient  -^y ,  d.  h.  das 

Verhältnis  der  bei  der  Atmung  ausgeschiedenen  Kohlensäure  zum  auf* 
genommenen  Sauerstoff,  nähert  sich  bei  vorwiegend  Kohlehydrate  halten- 
der Nahrung  der  Zahl  1,  sinkt  dagegen  bei  eiweifsreicher  Nahrung 
bis  0,6. 

Der  dritte  gasförmige  Bestandteil  des  Blutes,  der  Stickstoff, 
ist  im  arteriellen  und  venösen  Blute  in  annähernd  gleichen  Mengen 
enthalten.  ' 

Sonstige  Unterschiede  zwischen  arteriellem  nnd  venSsem 
Blute.  Der  Unterschied  zwischen  den  beiden  Blutarten  besteht  aber 
nicht  lediglich  in  dem  verschiedenen  Verhalten  des  0,  und  der  CO«, 
vielmehr  haben  sich  noch  andere  feinere  Unterschiede  bei  neueren 
Untersuchungen  ergeben. 

Zunächst  ist  zu  erwähnen,  dafs  Beobachtungen  über  die  Zusammen- 
setzung des  arteriellen  und  venösen  Blutes  schon  vor  langen  Jahren 
ausgeführt  sind,  und  dafs  bereits  von  der  Mitte  des  achtzehnten  Jahr- 
hunderts (1753)  eine  Arbeit  von  Hammerschmidt  vorliegt,  welcher 
das  Blut  eines  Hundes  aus  Carotis  und  Jugularis  in  Cylindem  in  gleicher 
Gewichtsmenge  auffing  und  in  geschlossenem  Raum  vier  Tage  ruhig 
stehen  liefs.  Hierauf  konstatierte  er  eine  gröfsere  Oewichtsabnahme 
für  das  arterielle  als  für  das  venöse  Blut  und  schlofs,  dafs  ersteres 
reicher  an  flüssigen  und  wässerigen  Bestandteilen  sei  als  das  letztere. 
Zahlreiche  Untersucher  haben  sich  mit  verschiedenem  Erfolge  weiter 
mit  dieser  Frage  beschäftigt.  Auf  genauere  Litteratur  kann  hier  ver- 
zichtet werden;  dieselbe  findet  sich  bei  Fr.  Erüger  zusammengestellt 
Die  erste  Kläining  in  den  widersprechenden  Angaben  bei  diesen  Be- 
funden brachten  Cohnstein  und  Zuntz,  welche  nachwiesen,  dals  durch 
die  bei  der  Blutentnahme  bedingte  Stauung  in  den  Venen  das  Blut 
eingedickt  werde  und  dadurch  die  höheren  Werte,  welche  die  meisten 
Autoren  für  die  Trockensubstanz  des  Venenblutes  gefunden  hatten,  zu 
erklären  seien.  Sie  fanden  die  roten  Blutkörperchen  im  arteri- 
ellen und  venösen  Blute  in  gleicher  Menge.  Diese  Angaben 
wurden  voll  bestätigt  und  erweitert  durch  Fr.  Erüger^  welcher  den 
Gehalt  an  Trockenrückständen  und  Hämoglobin  im  Blute  der  Carotis 
und  Jugularis  gleich  hoch  fand,  ebenso  wie  auch  Böhmann  und 
Mühsam. 

Abgesehen  hiervon  haben  sich  bei  neueren  Beobachtungen  gewisse 
Veränderungen  im  CO^-Blute  ergeben,  welche  nach  Hamburger  darin 
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bestehen,  dals  die  isotonische  Konzentration  der  roten  Blut- 
körperchen (s.  S.  89)  durch  Einleiten  von  COj  erhöht  wird,  und  dafs 
sich  ferner  unter  dem  Einflüsse  der  CO.2  die  Permeabilität  der  roten 
Blutkörperchen  ändert,  so  dafs  die  Stoffe  der  roten  Blutkörperchen  und 
des  Plasma  ausgetauscht  werden,  und  zwar  treten  vorwiegend  Chloride 
und  Wasser  aus  dem  Plasma  in  die  roten  Blutkörperchen,  während  der 
Eiweifs-  und  Alkaligehalt  des  Serum,  sowie  auch  der  Oehalt  an  Phos- 
phorsäure, Fett  und  Zucker  zunimmt 

Nach  V.  Limbeck,  welcher  die  Erhöhung  der  Isotonie  der  roten 
Blutkörperchen  gleichfalls  im  CO^-Blute  konstatierte,  erleidet  das  Plasma 
durch  den  Übertritt  von  Wasser  und  Chloriden  in  die  roten  Blut- 
körperchen eine  Einengung,  also  Volumenverminderung,  welche 
vielleicht  die  von  Hamburger  gefundene  Zunahme  des  Gehalts  an 
Eiweifs  u.  s.  w.  in  der  Raumeinheit  des  Serum  erklärt.  Die  roten  Blut- 
körperchen quellen  nach  v.  Limbeck  infolge  der  Aufaahme  von  Wasser, 
Salzen  und  Trockensubstanz,  vergröfsem  demnach  ihr  Volumen,  und 
durch  Lufteinleitung  wird  dieses  Verhältnis  wieder  ausgeglichen. 

Von  Zuntz,  Lehmann,  sowie  Hamburger  wurde  im  COg-Blute 
eine  erhöhte  Alkalescenz  des  Serum  konstatiert,  welche  nach  diesen 
Autoren  darauf  zurückzufahren  ist,  dafs  unter  dem  Einflüsse  der  CO^ 
an  Stelle  der  aus  dem  Serum  in  die  roten  Blutkörperchen  tretenden 
Chlorverbindungen  alkalische  Bestandteile  aus  den  Zellen  in  das  Plasma 
flbertreten  und  somit  die  Alkalescenz  desselben  steigern. 

Die  Saaerstoiraufhahme  des  Blutes  im  Kapillarsystem  des 
kleinen  Kreislaufs  ist  in  weiten  Grenzen  unabhängig  von  dem 
vorhandenen  Sauerstoffgehalt  der  Bespirationsluft,  da  man 
gefunden  hat,  dafs  bei  künstlich  gesteigertem  Partialdruck  des 
O2  in  den  Lungen  (Lukjanoff)  keine  Vermehrung  der  Sauerstoffmenge 
im  Blute  stattflndet.  Andererseits  vermag  selbst  bei  beträchtlicher 
Herabsetzung  des  O^-Partialdruckes  das  Blut  sich  mit  Sauerstoff 
zu  sättigen,  wie  die  Untersuchungen  von  P.  Bert,  A.  Fränkel  und 
Geppert  erwiesen  haben,  welch  letztere  fanden,  dafs  Hunde  bei  einer 
Herabsetzung  des  Luftdruckes  bis  zu  410  mm  Hg,  also  bei  einer  Luft- 
verdünnung, welche  einer  Höhe  von  4900  m  (Höhe  des  Mont- Blaue) 
entspricht,  ihr  Blut  ebenso  gut  mit  Sauerstoff  zu  sättigen  vermochten, 
wie  bei  normalem  Luftdruck  von  760  mm ,  und  dals  erst  bei  weiterem 
Absinken  des  Luftdruckes  Abnahme  der  Sauerstoffsättigung  zu  konsta- 
tieren war.  Auch  Löwy  hat  neuerdings  bei  Versuchen  am  Menschen 
gefunden,  dafs  weder  eine  Verdichtung  der  Luft  bis  auf  1400  mm  Hg 
und  Vermehrung  des  Sauerstoff  über  das  Doppelte,  noch  eine  Verdün- 
nung der  Atmosphäre  bis  zur  alveolären  0-Spannung  von  40—45  mm 
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Hg  eine  Änderung  der  0- Aufnahme  und  GOg  -  Ausscheidung  bedingen 
und  dafs  erst  bei  tieferem  Sinken  der  0- Spannung  der  respiratorische 
Quotient  steigt. 

Aber  nicht  nur  von  der  vorhandenen  0,- Menge  ist  die  0,- Sätti- 
gung des  Blutes  bis  zu  gewissem  Grade  unabhängig,  sondern  auch  die 
im  Blute  enthaltenen  Quantitäten  von  Hämoglobin  sind  anscheinend 
nicht  ohne  weiteres  mafsgebend  für  den  O^-ßeichtum  des  Blutes.  Schon 
die  Untersuchungen  des  respiratorischen  Qaswechsels  von  Krans, 
Chvostek  und  Bohland  ergaben,  dafs  bei  schweren  Anämien  der 
Sauerstoffverbrauch  keineswegs  kleiner,  manchmal  eher  grölser  als  hei 
Gesunden  war.  Biernacki  hat  neuerdings  durch  direkte  Analysierong 
der  filutgase  bei  Gesunden  und  Kranken  festgestellt,  dafs  weder  in 
pathologischen  Fällen  mit  normalem  Eisen-  resp.  Hb-Gehalt,  noch  anch 
bei  Kranken  mit  starker  Verminderung  des  Hämoglobin  die  auspump- 
bare Og-Menge  von  der  Norm  abweicht.  Nur  bei  Hb-Armut 
höchsten  Grades  (Garcinom  und  Leukämie)  war  die  0,- Menge  herab- 
gesetzt. Es  zeigt  sich  aus  den  Zalüen  von  Biernacki,  dafs  bei  Hb- 
Armut  die  relative  O^-Menge  der  vorhandenen  Hb -Quantität  beträcht- 
lich steigt,  dafs,  wenn  z.  B.  ein  Gesunder  bei  21,12®/o  Trockensubstanz 
des  Blutes  0,0445  g  Fe  und  20,77  ccm  0  in  100  ccm  Blut  aufwies,  auf 
0,01  g  Fe  4,67  ccm  0  kommen;  dagegen  bei  einer  Nephritis  mit 
16,58^/o  Trockensubstanz  des  Blutes  auf  100  ccm  Blut  0,0222  g  Fe  und 
20,81  ccm  0,  somit  auf  0,01g  Fe  9,37  ccm  0  kommen,  dafs  also 
das  vorhandene  Hb  die  doppelte  Menge  Sauerstoff  wie  beim  Gesunden 
enthält. 

Auch  Bohr  und  Mallet  nehmen  an,  dafs  das  Hämoglobin  in  ver- 
schiedenen Zuständen  verschiedene  Mengen  von  Sauerstoff  zu  binden 
vermöge,  doch  haben  dagegen  Kraus,  Kessler  und  Scholz  bei  ihren 
Versuchen  an  verschiedenen  Blutproben  von  gesunden  und  anämischen 
Menschen  gefunden,  dafs  es  nur  einerlei  Hb  giebt  und  dafs  die  Menge 
des  vorhandenen  Hb  in  direktem  Verhältnisse  zu  der  Menge  des  aus- 
pumpbaren Sauerstoffes  steht. 

Ganz  allgemein  galt  bisher  die  Annahme,  dafs  bei  Verringerimg: 
der  Sauerstoffzufuhr,  bei  vermehrtem  GO^-Gehalt  im  Blute  und  bei 
Verminderung  der  Sauerstoffträger  der  respiratorische  G^aaweehsel 
durch  Beschleunigung  des  Blntnmlaufes  und  der  Atemzftge  aus- 
geglichen werde.  Eine  andere  Anschauung  hat  sich  indes  in  letzter 
Zeit  dahin  geltend  gemacht,  dafs  bei  gewissen  Zuständen  von  Ver- 
ringerung der  Sauerstoflfspannung  ein  eigentümliches  kompensato- 
risches Verhalten  der  blutbildenden  Organe  zum  Ausgleich  der 
angeblich  vorhandenen  unvollständigen  Sättigung  des  Blutes  mit  0,  ein* 
treten  soll,  darin  bestehend,  dafs  durch  Neubildung  Kahlreieher  roter 
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Blutkörperchen  die  SauerstofltrSger  yermehrt  and  die  Fähigkeit 
der  Sauerstoffrersorgnug  der  6^eirebe  dadurch  dem  Blute  bewahrt 
werde.  Bei  dem  erheblichen  theoretischen  und  praktischen  Interesse, 
welches  dieses  Verhalten  des  Blutes  besitzt,  lasse  ich  zunächst  die 
thatsächlichen  Beobachtungen  folgen. 

Das  Blut  im  Höhenklima. 

Es  hat  sich  erwiesen,  dafs  die  Zahlen  der  roten  Blutkörper- 
chen in  der  Eaumeinheit  bei  zunehmender  Erhebung  über 
dem  Meeresboden  in  anscheinend  ganz  gesetzmäfsiger  Weise 
zunehmen,  so  dafs  gegenüber  den  normalen  4,5 — 5  Millionen  roter 
Blutkörperchen  in  der  Ebene,  auf  den  Höhen  der  Kordilleren,  bei  einer 
Erhebung  über  dem  Meeresboden  um  4392  m  die  Zahl  der  roten  Blut- 
körperchen ca.  8  Millionen  in  cmm  beträgt 

Die  ersten  Untersuchungen  Paul  Bert's,  welche  den  Anstofs  zu 
zahlreichen  Fortsetzungen  bildeten,  gingen  aus  Erwägungen  hervor, 
welche  sich  an  die  bei  Luftschififahrten  und  Hochgebirgstouren  beobach- 
teten üblen  Zufälle  knüpften  und  bezogen  sich  auf  trockene  Blutproben 
verschiedener  Tiere,  die  ihm  aus  Bolivia  von  einer  Höhe  von  3700  m 
zugesandt  waren  und  bei  der  Analyse  eine  erheblich  gröfsere  0-Kapa- 
zität  aufwiesen,  als  Blut  von  Tieren  des  Flachlandes.  Bert  schlofs 
hieraus,  dafs  bei  einem  Aufenthalt  in  der  Höhe  von  2000  m 
über  dem  Meeresspiegel  und  darüber  ein  Zustand  von  Anoxy- 
hämie  einträte,  den  zu  kompensieren  das  Blut  hämoglobin- 
reicher würde. 

Dieser  Gedanke  wurde  zunächst  besonders  von  Viani t  aufge- 
nommen, der  sich  die  Frage  vorlegte,  welche  Faktoren  es  ermöglichen 
könnten,  dars  der  Mensch  in  der  rareflzierten  Luft  des  Höhenklimas 
leben  kann,  und  die  Frage  dahin  beantwortete,  dafs  es  eine  Beschleu- 
nigung der  Atmung  und  des  Pulses  oder  eine  Zunahme  des  Hämoglobin 
im  Blute,  femer  eine  gröfsere  0-Eapazität,  oder  ein  vermindertes  0-Be- 
dürfiiis  der  Gewebe,  d.  h.  Verringerung  der  Verbrennungsprozesse  im 
Körper  sein  können,  die  das  ungestörte  Befinden  im  Höhenklima  er- 
möglichen. Wir  verdanken  Viault  zahlreiche  exakte  Zahlen,  welche 
sich  auf  das  numerische  Verhalten  der  roten  Blutkörperchen  beziehen; 
femer  hat  derselbe  Hb-Bestimmungen  auf  kolorimetrischem  Wege  aus- 
geführt 

Von  besonderem  Interesse  ist,  dafs  Viault  durch  exakte  Unter- 
suchung des  O^-Gehaltes  im  Blute  nachwies,  dafs  das  Blut  auf  der 
Höhe  der  Kordilleren  in  Peru,  4392  m  über  dem  Meeresspiegel, 
dieselbe  Menge  0«  enthielt,  wie  in  der  Ebene;  dafs  der  Zustand 

6 r a w it s ,  Klinische  Pathologie  d«8  Blutes.  32 
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von  Anoxyhämie,  den  Bert  auf  Qrand  seiner  Experimente  für  das 
Höhenklima  postulierte,  also  nicht  besteht.  Doch  ist  auch  Viani t 
der  Ansicht,  dafs  ein  Einflnfs  der  Bareflkation  der  Luft  auf  den  Hb- 
Gehalt  des  Blutes  bestehe,  derart,  dafs  die  Verdünnung  der  Luft 
und  Verminderung  des  disponiblen  Sauerstoffs  durch  Ver- 
mehrung der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  ausgeglichen 
werde.  Bei  späteren  Untersuchungen  auf  dem  Pic  du  Midi  in  Frank- 
reich beobachtete  Viault  femer  das  Auftreten  zahlreicher  kleiner 
Formen  von  roten  Blutkörperchen  im  Blute  von  aus  der  Ebene  herauf- 
gekommenen Menschen  und  Tieren,  während  bei  solchen,  die  bereits 
längere  Zeit  dort  akklimatisiert  waren,  sich  diese  Formen  nicht  mehr 
nachweisen  liefsen. 

Auch  von  Mttntz  wurde  im  Anschlufs  an  diese  Mitteilung  Ver- 
mehrung der  festen  Bestandteile  des  Blutes  bei  Tieren  im  Höhenklima 
konstatiert 

Eine  besonders  eingehende  Bearbeitung  wurde  nunmehr  dieser 
interessanten  Frage  von  schweizerischer  Seite  gewidmet,  indem  Egger 
bei  einem  längeren  Aufenthalt  in  Arosa  (1800  m  über  dem  Meeres- 
spiegel) auf  eine  Anregung  von  Miescher  hin  die  Blutverhältnisse 
von  Menschen  und  Tieren  unmittelbar  nach  ihrer  Ankunft  in  Arosa 
und  nach  längerem  Anfenthalte  daselbst  untersuchte,  sowie  auch  Er- 
fahrungen über  die  weiteren  Veränderungen  des  Blutes  nach  der  Bttck- 
kehr  in  die  Ebene  sammeltä.  Seine  Untersuchungen  wurden  auf  die 
Zahl  der  roten  Blutkörperchen  und  auf  den  Hb-Gehalt,  letzteres  mittels 
eines  von  Miescher  verbesserten  Fleischl'schen  Hämometers,  ausge- 
führt Im  Anschlufs  hieran  wurden  femer  auf  Veranlassung  von 
Miescher  durch  mehrere  Studierende  analoge  Untersuchungen  an  nie- 
driger gelegenen  Orten  angestellt,  und  die  Resultate  aller  dieser  Be- 
obachtungen von  Egger,  femer  Earcher,  Suter  und  Veillon  in 
einem  zusammenfassenden  Referate  von  Miescher  besprochen,  das  be- 
sonders auch  in  Rücksicht  auf  die  physiologischen  und  therapeutischen 
Schlufsfolgerangen  für  die  allgemeine  Auffassung  über  diese  interessanten 
Probleme  gmndlegend  geworden  ist 

Als  wesentlichste  positive  Ergebnisse  dieser  Untersuchungen  f&hre 
ich  hier  zunächst  nur  kurz  an,  dafs  Egger  im  Durchschnitt  in  Arosa 
bei  gesunden  Männem  7  Millionen  roter  Blutkörperchen  in  cmm  fand, 
dafs  bei  Gesunden  die  Vermehrung  durchschnittlich  702000,  bei  Tuber- 
kulösen 982000  im  Zeitraum  von  etwa  14  Tagen  betrag;  aber  auch 
in  den  niedriger  gelegenen  Orten  wurden  deutliche  Vermehrungen  der 
roten  Blutkörperchen  von  den  genannten  Untersuchem  konstatiert  Auf 
Einzelheiten  dieser  Beobachtungen  werden  wir  weiterhin  noch  zurück- 
kommen. 
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Nach  mancher  Richtung  wurden  diese  Befunde  erweitert  durch 
die  Untersuchungen  von  Wolff  und  Koeppe  in  Reiboldsgrün  (700  m 
über  dem  Meeresspiegel),  welche  ebenfalls  Vermehrung  der  roten  Blut- 
körperchen im  Höhenklima  konstatierten  und  auch  das  Auftreten  zahl- 
reicher kleiner  Formen  derselben  beschrieben.  Besonders  interessant 
sind  die  Angaben  dieser  Autoren  über  das  zeitliche  Auftreten  der 
erwähnten  Veränderungen  im  Blute,  aus  denen  man  sieht,  mit 
welcher  erstaunlichen  Schnelligkeit  die  Zunahme  der  roten  Blut- 
körperchen beim  Übergang  aus  der  Ebene  in  das  Höhenklima  zuwege 
kommt  Die  genannten  Untersucher  beobachteten  schon  nach  den 
ersten  24  —  36  Stunden  der  Anwesenheit  auf  der  erwähnten  Höhe 
ein  rapides  Ansteigen  der  Zahl,  im  Mittel  um  1  Million  im  cmm; 
dann  trat  eine  kurze  Periode  des  Absinkens  und  darauf  wieder  ein 
Anstieg  ein,  wonach  sich  die  roten  Blutkörperchen  bei  Gesunden  im 
Mittel  auf  der  Höhe  von  5,97  Millionen  im  cmm  hielten.  Der  Hb-6ehalt 
(im  Fl  ei  sehr  sehen  Apparate)  sank  im  Anfang  und  stieg  danach  wieder. 

Ähnlich  schnelle  Schwankungen  der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen 
beobachtete  femer  späterhin  Mercier  in  Arosa,  der  innerhalb  der 
ersten  24  Stunden  des  Aufenthaltes  in  der  Höhe  eine  Zunahme  um 
6—800000  und  in  24  Stunden  nach  erfolgter  Ankunft  in  der  Ebene 
eine  Abnahme  um  etwa  1  Million  konstatierte. 

Späterhin  wurde  von  v.  Jaruntowsky  und  Schröder  eine  Ver- 
mehrung der  roten  Blutkörperchen  bei  Aufenthalt  in  Görbersdorf 
nachgewiesen;  ferner  liegen  Unterauchungen  von  Zuntz  und  Löwy, 
Schumburg,  Schröder  und  Meissen,  Kündig,  Römisch,  Meyer, 
Gottstein  u.  a.  aus  den  verschiedensten  hoch  und  niedrig  gelegenen 
Orten  vor,  und  wir  können  aus  diesen  Beobachtungen  an  den  verschie- 
denen Höhenorten  ganz  gesetzmäfsig  mit  der  Erhebung  über  den 
Meeresspiegel  fortschreitende  Blutkörperchenzahlen  bei  gesunden  und 
auch  kranken  Menschen  verfolgen,  die  bis  zu  8  Millionen  im  cmm  in 
der  Höhe  von  4392  m  (Viault)  beobachtet  sind. 

Folgende  Tabelle  giebt  eine  Übersicht  über  diese  Ver- 
hältnisse: 

Es  finden  sich  in 

Christiania    im  Durchschnitt  4,970000  rote  Blutk.  (Laache) 

Berlin              (50  m  über  Meereshöhe)  4,647500  „  „  (Gottstein) 

Hohenhonnef(236m   „  „  )  5,332000  „  „  (Schröder) 

Zürich              (412  „    „  »  )  5,752000  „  „  (Stierlin) 

Görbersdorf   (561  „   „  „  )  5,800000  „  „  (Schröder) 

Schömberg      (650  „    „  „  )  5,887500  „  „  (Schröder) 

Reiboldsgrün  (700  „   „  „  )  5,970000  „  „  (F.  Wolff) 
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Davos  (1560  m  über  Meereshöhe)  6,551000  rote  Blatk.  (Eflndig) 

Arosa  (1800  „   „  „         )  7,000000     „        „        (Egger) 

Cordilleren  (4392  „   „  «         )  8,000000     „        „       (Viaalt). 

Diese  Tabelle  zeigt,  dafs  in  einer  anscheinend  ganz  gesetz* 
mälsigen  Weise  die  Zahl  der  Erythrocyten  mit  der  Erhebung  ttber  die 
Meereshöhe  zunimmt.  Wie  erwähnt,  geben  die  meisten  Autoren  an, 
dafs  diese  Vermehrung  der  Zahlen  schon  unmittelbar  nach  der  An* 
kunft  in  der  Höhe  zu  beobachten  ist,  so  z.  B.  nach  Kftndig  schon 
8 — 12  Stunden  nach  der  Ankunft  seiner  Patienten  in  Davos.  Nach 
diesem  Autor  nehmen  die  Zahlen  häufig  im  weiteren  Verlaufe  des 
Aufenthaltes  in  der  Höhe  noch  zu  und  erreichen  das  Maximum  erst 
nach  mehreren  Monaten. 

Der  Hämoglobin-Gehalt  ist  nicht  von  allen  üntersucbem  gleich- 
zeitig gemessen  worden,  er  erfährt  nach  den  meisten  Angaben  eine  relativ 
geringere  Zunahme  als  die  Erythrocyten  und  ist  z.B.  nach  Efindigerst  nach 
ca.  3  Wochen  den  Erythrocytenzahlen  konform.  Meines  Erachtras  sind 
alle  diese,  mit  den  gewöhnlichen  kolorimetrischen  Apparaten  erhobenen 
HB-Befunde  nur  mit  einiger  Vorsicht  in  direkte  Relation  zu  den  Ery- 
throcytenzahlen zu  setzen.  Die  mit  wirklich  exakter  Methodik, 
d.  h.  durch  Messung  des  spezifischen  Gewichtes  ermittelten  Kon- 
zentrationsverhältnisse  des  Blutes  ergaben  bei  Zuntz  und  Schum- 
burg  während  längeren  Aufenthaltes  auf  dem  Monte  Bosa  (2800  m 
ü.  M.),  dafs  ein  nicht  unbeträchtliches  Absinken  der  Dichte 
des  Blutes  (gegenQber  1062—1065  in  Berlin  auf  1052— 1056)  eintrat, 
eine  Beobachtung,  die  zur  Vorsicht  in  der  Beurteilung  der  erwähnten 
Hb -Bestimmungen  auffordert. 


Hypothese  der  Blnt-NenbUdung.  Diese  merkwürdigen  und  an 
sich  unanfechtbaren  Untersuchungsresultate  hat  man  in  yerscbiedener 
Weise  zu  erklären  versucht,  und  zwar  haben  Miescher  und  seine 
Schüler  in  Anlehnung  an  die  oben  erwähnte  Ansicht  von  Viani  t,  die 
Hypothese  aufgestellt,  dafs  der  verringerte  Partialdruck  des  Sauer- 
stoffs im  Höhenklima  eine  genügende  Sättigung  des  Blutes  mit 
0,  verhindere,  und  dafs  dieser  ungenügende  Zustand  des  Blutes 
ausgeglichen  werde  durch  eine  auf  den  Beiz  der  O^-Verarmang 
hin  hervorgerufene  Neubildung  roter  Blutkörperchen. 

Die  Eichtigkeit  dieser  Hypothese  vorausgesetzt,  hätten  wir  mit 
dieser  Erscheinung  ein  interessantes  Phänomen  hilfsbereiter  Thfttigkeit 
der  blutbildenden  Organe  kennen  gelernt,  deren  Reaktion  auf  O^-Mangel 
nach  dem  Gesagten  eine  ungemein  prompte  sein  mfllste. 
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Dieser  Hypothese  der  Blntnenbildung  im  Höhenklima 
gegenüber  habe  ich  zuerst  darauf  hingewiesen,  dafs  sich  dieser  Deu- 
tung der  an  sich  unzweifelhaft  richtigen  Blutbefunde  so  schwere  klini- 
sche Bedenken  entgegenstellen^  dafs  dieselbe  m.  E.  unhaltbar  ist.  Ab- 
gesehen davon,  dars  diese  Deutung  den  erwähnten  experimentellen  Unter- 
suchungsergebnissen über  die  Fähigkeit  der  SauerstoflEsättigung  des 
Blutes  bei  herabgesetzter  O^-Spannung  widerspricht,  habe  ich  darauf  hin- 
gewiesen, dals,  wenn  bei  der  Versetzung  in  die  mäfsige  Höhe  von  Beibolds- 
grfln  im  Laufe  von  24 — 36  Stunden  die  Zahl  der  neugebildeten  roten 
Blutkörperchen  eine  Million  im  cmm  beträgt,  auf  das  Gesamtblut 
Yon  etwa  5  Litern  eine  Summe  von  5  Billionen  in  kürzester  Frist 
neu  gebildeter  roter  Blutkörperchen  kommt. 

Diese  Massenhaftigkeit  der  Zellneubildung  auf  einen  so  gering- 
fugigen  Reiz  hin,  wie  ihn  eine  Höhe  von  700  m  bedingen  kann,  steht 
ohne  Analogen  da.  Bei  einer  so  über  das  Mafs  des  Gewöhnlichen  ge- 
steigerten Neubildung  der  roten  Blutkörperchen,  wie  sie  nach  Ansicht 
der  Untersucher  im  Höhenklima  eintritt,  müfste  man  das  Auftreten 
solcher  Formen,  welche  sich  bei  schneller  Begeneration  finden,  also 
kernhaltiger  roter  Blutkörperchen,  nach  allen  sonstigen  Er- 
fahrungen unbedingt  erwarten.  Anstatt  dessen  haben  sowohl  die  frühe- 
ren wie  die  späteren  untersucher  lediglich  das  Auftreten  von  Mikro- 
cytenformen  im  Blute  beobachtet  und  zum  Teil  als  Regen  erations- 
erscheinung  der  roten  Blutkörperchen  gedeutet;  doch  ist  bereits  auf 
Seite  82  auseinandergesetzt,  dafs  die  Mikrocytenformen  keineswegs  als 
Jugendformen  im  Blute  zu  betrachten  sind.  Ein  besonderes  Gewicht 
wird  femer  von  den  genannten  Autoren  darauf  gelegt,  dafs  der  Hb-G^ 
halt  trotz  der  Vermehrung  der  roten  Blutkörperchen  nicht  wesentlich 
vermehi-t  sei,  doch  fragt  mit  Recht  Meifsen,  weshalb  denn  dieser  ganze 
Vorgang  der  2^11vermehrung  einen  vorteilhaften  Einfluls  auf  den 
Organismus  ausüben  soll,  wenn  der  Hb-Gehalt  nicht  vermehrt  ist. 

Mit  ganz  besonderer  Schärfe  sprechen  schlief slich  gegen  die  Theorie 
der  Neubildung  der  roten  Blutkörperchen  im  Höhenklima  die  Erfahrungen, 
welche  die  genannten  Untersucher  bei  Mensch  und  Tieren  gemacht  haben, 
die  von  der  Höhe  in  die  Ebene  hinab  gelangten.  Hierbei  wird 
einstimmig  angegeben,  dafs  eine  Verminderung  der  Zahl  der  roten 
Blutkörperchen  unter  diesen  Verhältnissen  ebenso  schnell  bis  zu 
den  normalen  Zahlen  des  Individuums  eintritt,  wie  die  Vermehrung 
beim  Aufstieg,  und  es  sollen  demnach  diese  enormen  Mengen  neugebil- 
deter roter  Blutkörperchen  in  der  kurzen  Frist  von  24— 48  Stunden 
aus  dem  Blute  verschwinden,  ohne  irgend  welche  Störungen 
zu  hinterlassen. 

Diese  Annahme  steht  in  striktestem  Widerspruch  mit  allen  Er- 
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fahrungen  der  klinischen  Pathologie;  denn  wie  oben  ansführlich  erörtert 
ist,  mfiXsten  unter  diesen  Umständen  durch  die  rapide  Degeneration 
so  reichlicher  Mengen  von  roten  Blutkörperchen  schwerste  Störungen 
im  Organismus  auftreten. 

Auf  Grund  dieser  Erwägungen  kam  ich  zu  dem  Schlüsse,  dals  die 
Vermehrungen  der  Erythrocyten  im  Höhenklima  nicht  auf  einer 
Neubildung  von  Zellen  beruhen,  sondern  dafs  sie  nur  scheinbare 
Yermeliruiigeii  darstellen,  welche  sich  durch  physikalische  Beein- 
flussungen  der  Blutkonzentration  im  Höhenklima  erklären. 

Bis  zu  diesem  Punkte  sind  meine  Ausführungen  im  Jahre  1895 
von  einer  grö&eren  Anzahl  von  Autoren  geteilt  worden,  und  ich  kon- 
statiere auch  heute,  dafs  meine  Hauptargnmeute  gegen  die  Neubildnngs- 
Hypothese  bisher  von  niemandem  widerlegt  sind. 

Um  nnr  die  Hanptpunkte  zu  betonen,  so  hat  thatsftchlich  bisher  niemand  von 
dem  Auftreten  Yon  Erythroblasten  im  Höhenklima  za  berichten  gewuTst,  obwohl 
dieser  Befund  doch  leicht  genug  zu  erheben  ist,  vielmehr  fanden  N.  und  L.  Zantz, 
A.  und  J.  Löwy  auf  der  Höhe  des  Monte  Bosa  absolut  normale  Erythrocyten.  Meine 
ferneren  Argumente  gegen  die  Möglichkeit  so  rapid  und  massenhaft  auftreten- 
der Zellnenbildung  beim  Aufstieg  in  die  Höhe,  sowie  anch  gegen  das  schnell« 
und  symptomlose  Schwinden  der  grofsen  Mengen  angeblich  neugebil- 
deter  Zellen  nach  dem  Abstieg  in  die  Ebene  sind  nnr  von  Schanmann  und 
Rosenqnist  angefochten  worden  und  zwar  in  einer  Arbeit,  deren  unmotivierte  hef- 
tige Invektiven  gegen  meine  Person  im  umgekehrten  Verhältnis  zu  ihren  ebenso 
schwachen  wie  oberflächlichen  Einwänden  gegen  meine  Argumente  stehen.  Wenn 
diese  Autoren  behaupten,  dafs  sie  gelegentlich  bei  Blutregenerationen  ebenso  starke 
Erythrocyten-Neubildungen  gesehen  haben,  wie  sie  im  Höhenklima  beobachtet  werdea, 
so  sind  die  Verfasser  vollkommen  den  Beweis  dafür  schuldig  geblieben,  daCs  sie 
wirkliche  Neubildungen  dabei  vor  sich  gehabt  haben,  denn  schon  auf  8.  277 
habe  ich  diesen  Irrtum  eines  der  genannten  Autoren  bei  ähnlichen  Zählresultaten  im 
chlorotischen  Blute  nachgewiesen  und  kann  nur  nochmals  betonen,  dafs  die  Zahlen 
des  Zählapparates  ohne  gleichzeitige  Serum-Bestimmungen  absolut  nicht  als  beweisend 
ftir  wirkliche  Zellzunahmen  anzusehen  sind. 

Gegen  das  dritte  meiner  wichtigsten  Argumente,  dafs  das  symptomlose 
Schwinden  enormer  Mengen  von  neugebildeten  Erythrocyten  nach  dem 
Abstieg  in  die  Ebene  allen  klinischen  Erfahrungen  «widerspricht,  eitleren  Schau- 
mann  und  Bosenquist  in  direkt  sinnentstellender  Weise  die  älteren  Trans- 
fusionsversuche von  Worm-MQller  und  Quincke,  aus  denen  hervorgehen  «oll, 
dafs  bei  Hunden  nach  Bluteinspritzungen  weder  Icterus  noch  Urobilinorie  aultriu. 
Anstatt  mir  zu  imputieren,  wie  die  Autoren  dies  thun,  dafs  ich  diese  Arbeiten  sehr 
wohl  gekannt,  aber  meiner  Theorie  zu  liebe  nicht  citiert  habe,  hätten  die  Autoren 
bei  einem  weniger  oberflächlichen  Studium  der  sorgfältigen  Angaben  von  Quincke 
(D.  Arch.  f.  klin.  Med.  Bd.  27.  S.  196]  sich  davon  überzeugen  können,  dais  dieser 
Autor  in  Übereinstimmung  mit  Worm-MUller  konstatiert  hat,  dals  nach  Blut- 
transfusionen sich  das  Volumen  dnrch  Elimination  des  Serum  ver- 
ringert und  das  Blut  dadurch  zellenreicher  wird,  dafs  die  Zellen  laagMUB 
ans  der  Clrkulation  schwinden,  so  dafs  in  2—4  Wochen  der  normale  Oe- 
halt  erreicht  ist  und  dafs  sich  alsdann   massenhafte  Fe-Anhäufnngen  in 
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der  Leber  finden.  Es  bestätigen  also  auch  diese  älteren  Versucbe  in  der  direktesten 
Weise  meine  Ansicht,  dafs  ein  schnelles,  symptomloses  Schwinden  der  neugebildeten 
Zellen  nicht  möglich  ist. 

Wenn  somit  einerseits  die  Gründe,  welche  ich  aas  der  allgemei- 
nen klinischen  Pathologie  des  Blutes  gegen  die  Hypothese  der  Blut- 
Neubildung  im  Höhenklima  dargelegt  habe,  sich  als  stichhaltig  erwie- 
sen haben,  so  ist  es  andererseits  bis  heute  noch  keinem  Verfechter  der 
Neubildungstheorie  gelungen,  den  positiven  Beweis  für  diese  Theorie 
zu  erbringen. 

Suter  nnd  Jacquet  untersuchten  den  Gesamtblntgehalt  von  jungen 
Kaninchen  gleicher  Art,  die  zur  Hälfte  in  Davos,  zur  Hälfte  in  Basel  gehalten  wurden. 
Es  zeigte  sich  dabei  ein  leichtes  Überwiegen  des  Gesamt-Hb  bei  den  Davos^er  Tieren, 
doch  war  bei  einigen  Baseler  Tieren  wiederum  die  Hb-Menge  gröfser,  so  dafs  kein 
deutlicher  Ausschlag  zu  konstatieren  war.  Aufserdem  waren  die  Davos'er  Tiere  nach 
Basel  geschickt  und  wurden  hier  zum  Teil  erst  86  Stunden  nach  ihrer  Ankunft  unter- 
sucht, so  dafs  ihre  Blutverhältnisse  gar  nicht  mehr  unter  dem  Einflüsse  des  Höhen- 
klimas standen. 

In  sehr  umständlichen  Versuchen  haben  Schaumann  und  Bosenquist  Tiere 
im  luftverdünnten  Räume  unter  einer  Glasglocke  gehalten,  ähnlich  wie  dies 
schon  früher  Ton  v.  Jaruntowski  und  mir  ausgeführt  war.  Diese  Autoren  fanden 
hierbei  im  Gegensätze  zu  den  Beobachtern  im  Höhenklima  Erythroblasten  und 
Megalocyten  und  eine  anfängliche  Erniedrigung  der  Erythrocytenzahl 
und  des  Hb,  der  erst  weiterhin  eine  Yermehning  dieser  Faktoren  folgte.  Dabei 
erwähnen  die  Autoren  ausdrücklich,  dafs  ihre  Tiere  gröfstenteils  abmagerten, 
schlecht  frafsen  und  an  Gewicht  verloren  und  kommen  schliefslich  sogar  zu 
dem  seltsamen  Schlüsse,  dafs  die  meisten  ihrer  Versuchstiere  vor  dem  Versuche  anä* 
misch  gewesen  sein  mttfsten,  da  sie  noch  Monate  lang  nach  Beendigung  der  Ver- 
suche abnorm  hohe  Erythrocytenzahleu  zeigten. 

Eine  Untersuchung  der  Leber  ihrer  Tiere  auf  Beste  untergegangener  Blut- 
körperchen haben  die  Autoreu  unterlassen. 

Anstatt  aus  ihren,  allen  sonstigen  Erfahrungen  widersprechenden 
Versuchen  den  einzig  plausiblen  Schlufs  zu  ziehen,  dafs  der  gewal- 
tige Einflufs  des  freien  Aufenthaltes  im  Höhenklima  nicht 
an  Tieren,  die  unter  einer  luftverdfinntenOlocke  eingesperrt 
sind,  studiert  werden  kann,  verteidigen  Schaumann  und  Bosen- 
quist in  einer  geradezu  leidenschaftlichen  Weise  die  Neubildungs- 
Hypothese,  die  sie  mit  ihren  Versuchen  bewiesen  zu  haben  glauben. 


Die  von  mir  vertretene  Auffassung,   dafs  die  Vermehrung  der 
Erythrocytenzahl  in  der  H9he  nur  eine  scheinbare  sei,  ist  von 

zahlreichen  Autoren  geteilt  worden,  nur  über  das  „Wie^  besteht  noch 
keine  Klarheit. 

In  der  erwähnten  Arbeit  habe  ich  zunächst  auf  Grund  von  Tier- 
experimenten, welche  im  luftverdünnten   Räume   ausgeführt   wurden. 
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darauf  aufmerksam  gemacht^  dafs  sich  die  Zahlenverbältnisse  der  roten 
Blutkörperchen  bei  der  Versetzung  in  das  Höhenklima  und  wiederum 
bei  der  Bückkehr  in  die  Ebene  am  ungezwungensten  dadurch  erklären 
lassen,  dafs  infolge  der  Vermehrung  und  Vertiefung  der  Atem- 
züge im  Höhenklima  und  der  dadurch  gesteigerten  Wasser- 
abgabe des  Körpers,  sowie  infolge  der  Trockenheit  der  Luft 
im  Höhenklima  eine  Verminderung  des  Wassergehalts  des 
Blutes,  also  eine  Eindickung  desselben  eintritt,  welche  bei 
der  Rückkehr  in  die  Ebene  durch  Verminderung  der  Wasser- 
abgabe bei  gleicher  Flüssigkeitsaufnahme  wieder  ausge- 
glichen wird. 

Diese  ursprüngliche  Ansicht  habe  ich  sp&ter  dahin  modifiziert, 
dafs  bei  der  beschleunigten  Atmung  infolge  der  Barefikation  des  Sauer- 
stoffes in  der  Höhe  ein  Übertritt  von  Flüssigkeit  aus  den  Kapil- 
laren in  die  Gewebe  und  damit  eine  Konzentrationsznnahme 
des  Blutes  eintritt  (vgl.  die  weiter  unten  mitgeteilten  Bespirations- 
versuche),  und  wie  ich  aus  einem  Citat  bei  Meissen  sehe,  ist  eine 
ähnliche  Auffassung  bereits  früher  von  Bunge  geäufsert  worden. 

Die  Versuche,  die  Wirkung  des  Höhenklimas  im  luftverdünnten 
Baume  zu  studieren,  müssen  nach  den  Untersuchungen  von  N.  und  L.  Zunt  z, 
Schumbnrg,  A.  und  J.  Löwy  auf  dem  Monte  Bosa  angegeben  wer- 
den, und  speziell  haben  diese  Autoren  meine  ursprüngliche  Angabe, 
dafs  das  Blut  durch  Wasserabgabe  eingedickt  werde,  dadurch  wider- 
legt, dafs  sie  das  Blutserum  durchweg  in  der  Höhe  wasserärmer  fanden. 

Auch  diese  letztgenannten  Autoren  weisen  die  Hypothese  der 
Blut-Neubildung  mit  Entschiedenheit  zurück  und  sind  der  Ansicht,  dafs 
die  ganze  Summe  der  verschiedenen  Beize  des  Höhenklimas  in  indi- 
viduell verschiedener  Weise  einen  Einflufs  auf  den  Füllungszu- 
stand der  Blutgefäfse  ausübt,  der  zu  einer  abnormen  Verteilung 
der  Zellen  in  den  peripherischen  Kapillaren  führt,  die  natür- 
lich ohne  weiteres  schwindet,  sobald  der  Mensch  wieder  in  die  Ebene 
gelangt  Auch  Schröder  und  Meissen  führen  in  mehreren  Arbeiten 
eine  Fülle  klinischer  Momente  gegen  die  Neubildungshypothese  an,  ohne 
indes  eine  sichere  positive  Erklärung  des  Phänomens  zu  geben. 

In  einer  ganz  ungeahnten  Weise  schien  sich  die  ganze  Frage  zn  lösen,  als 
Gottstein  zeigte,  dafs  die  Thoma-Zeifs^sche  Zählkammer  bei  niedrigerem 
Luftdrücke,  also  in  der  Höhe,  eine  Vergröfserung  ihres  kubischen  Inhaltes  erfährt  da- 
durch, dafs  das  anfliegende  Deckglas  dem  wechselnden  Luftdrücke  folgt  and  dtber 
bei  hohem  Luftdrucke  tiefer  eingedrückt  wird  nnd  den  Banm  der  Zählkammer  ver- 
kleinert. 

Durch  Versuche  mit  derselben  Zählkammer  bei  verdünnter  Luft  im  pneuma- 
tischen Kabinette  und  ferner  mit  einer  Aufschwemmung  abgetöteter  Hefe- 
zellen,  welche  z.  B.  in  Berlin   und   Schömberg  (50  resp.  650  m  ü.  M.)  geiiklt 
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wurden  und  deutliche  ZelWermehrung  in  der  H5he  zeigten,  hat  Gottstein  anschei- 
nend erwiesen,  dafo  ein  einfacher  technischer  Fehler  des  Zählapparates  die 
Zahl  der  Zellen  bei  wechselndem  Luftdruck  beeinflufst.  Auch  neuere 
Untersuchungen  mit  einer  Zählkammer,  welche  Meissen  zum  Zwecke  des  Luftans- 
gleiches mit  einem  seitlichen  Schlitz  versehen  hat,  zeigten  bei  Untersuchungen  durch 
Gottstein  und  Schröder,  dafs  wenigstens  bei  einer  mäfsigen  Höhe  der  Fehler  der 
gewöhnlichen  Zählkammer  durch  den  geringeren  Luftdmck  erklärt  werden  kann,  eine 
Angabe,  welche  allerdings  von  Turban  und  seinen  Schülern  bestritten  wird. 

Wenn  wir  somit  heute  auch  noch  keine  einheitliche  und  sichere 
Erklärung  für  das  Verhalten  des  Blutes  im  Höhenklima  geben  können, 
so  ist  doch  für  zukünftige  Untersuchungen  der  Weg  dahin  gewiesen, 
nicht  nur  mittels  des  Thoma-Zeifs'schen  Zählapparates  das  Blut  zu 
untersuchen,  sondern  vornehmlich  den  quantitativen  Verhältnissen 
des  Blutkörperchen-  und  Serum-Volumen  Aufmerksamkeit  zu 
schenken,  sowie  auch  in  exakterer  Weise  die  Minimalzeiten  fest- 
zustellen, welche  genügen,  um  Veränderungen  des  Blutes  beim  Über- 
gange in  die  Höhe  und  wiederum  beim  Abstieg  in  die  Ebene  hervor- 
zurufen. 


Die  Wasserabgabe  in  der  Respirationsluft  mufs  naturgemäfs 
unter  normalen  Verhältnissen  einen  eindickenden  Einflufs  auf  das  Blut 
im  kleinen  Kreislauf  austtben,  doch  haben  wir  schon  bei  verschiedenen 
Kapiteln  gesehen,  dafs  das  Blut  vorübergehende  Wasser  Verluste  schnell 
wieder  ausgleicht;  und  nach  Experimenten  von  Dastre  scheint  es,  dafs 
die  Trockensubstanz  des  Blutes  nach  der  Passage  durch  die  Lungen 
eher  niedriger  ist,  als  vorher,  dafs  das  Blut  also  bei*eits  in  der  Lunge 
den  Verlust  an  Wasser  in  der  Exspirationsluft  aus  der  Lymphe  und 
interstitiellen  Flüssigkeit  deckt  Dastre  nimmt  demgemäfs  an,  dafs 
in  der  Lunge  ein  doppelter  Vorgang  der  Deshydratation  und  Hydra- 
tation des  Blutes  statthat 

Bei  Beschleunigung  der  Bespiration,  sobald  dieselbe  eine  gewisse 
Zeit  hindurch  anhält,  kann  indes  das  Blut  für  diese  Zeit  vorübergehend 
wasserärmer  werden,  wie  folgende  Versuche  zeigen: 

Ein  SOjähriges  Mädchen,  an  Pyelonephritis  und  starker  Hysterie 
leidend,  zeigte  im  Zustande  allgemeinen  relativen  Wohlbefindens  in  dem 
aus  der  Vene  entleerten  Blute: 

4,9  Mill.  r.  BL,  spärlich  w.  BL,  19,78®/o  Trockens.  d.  BL,  ^MVo  d.  Serum. 

Diese  Kranke  litt  an  gelegentlich  auftretenden  Zuständen  hyste- 
rischer Tachypnoe,  und  in  einem  solchen  Anfalle,  bei  welchem  100 
Atemzüge  in  der  Minute  gezählt  wurden,  wurde  um  11  übr  morgens, 
nachdem  der  Anfall  mehrere  Stunden  gedauert  hatte,  im  Blute  kon- 
statiert: 

5,11  Mill.  r.  BL,  3000  w.  BL,  22,08O/o  Trockens.  d.  BL,  9,85«/o  d.  Serum. 
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Das  Blat  dieser  Kranken  hatte  mithin  einen  beträchtlichen 
Wasserverlast  erlitten,  welcher  jedoch  nur  in  geringem  Mafse 
die  Zasammensetznng  des  Serum  alteriert  hatte,  so  dafs  hieraus 
nur  der  eine  Schlufs  zu  adeben  war,  dafs  die  Gesamtmenge  des 
Serum  vermindert  sein  mulste. 

Um  über  diesen  Punkt  noch  klarer  zu  werden,  habe  ich  darauf 
hin  folgenden  Versuch  an  mir  selbst,  und  zwar  wie  im  vorgehenden 
Falle  an  reichlichen  Mengen  venösen  Blutes,  angestellt.  Die  Zusammen- 
setzung des  Blutes  voimittags  ^/«ll  Uhr  zeigte: 

rote  Blatkörpercken 4,36  MiU. 

spez.  Gewicht  des  Blutes    ....  1064    „ 

„  „des  Serum    ....  1031    „ 

„  „       der  roten  Blutzellen  1095    „ 

Während  1  ^/^  Stunden  nach  dieser  Blutentnahme,  wobei  natOrlich 
jede  Aufnahme  von  Nahrungsmitteln  und  Flüssigkeit  vermieden  wurde, 
beschleunigte  ich  die  Atmung  auf  etwa  40  Zfige  in  der  Minute, 
wobei  indes  ein  eigentümliches  schwindelartiges  Gefühl  mich  zu  zeit- 
weisen kurzen  Pausen  zwang.  Nach  1  ^/^  Stunden  ergab  eine  unter 
gleichen  Bedingungen  ausgeführte  Blutuntersuchung: 

rote  Blutkörperchen 4,89   Mill. 

spez.  Gewicht  des  Blutes    .   .   .  1069     „ 

„  „des  Serum    .   .   .  1082     „ 

„  „       der  BlntzeUen .   .  1096     „ 

Berechnet  man  aus  diesen  Zahlen  die  Gesamtmenge  des  Serum, 
so  ergiebt  sich,  dafs  dieselbe  vor  dem  Versuche  48,4  ^/^  betrug, 
nach  dem  Versuche  42,8  ^/q,  und  diese  beträchtliche  Verminde- 
rung der  absoluten  Menge  an  Serum  liefs  sich  schon  makrosko» 
pisch  an  den  Centrifugiergläschen  deutlich  wahrnehmen.  Es  ergab  ateo 
dieser  Versuch,  dafs  eine  einfache  Beschleunigung  der  Respi- 
ration während  noch  nicht  voller  zwei  Stunden  die  Gesamtmenge 
des  Blutserum  vermindert,  einen  leichten  Wasserverlust  im 
Serum  und  ebenso  auch  im  Volumen  der  roten  Blutkörperchen 
veranlafst  hatte. 

Auf  Grund  dieser  neueren  Beobachtungen  schliefseich,  dafs  eine 
dauernde  Beschleunigung  der  Respiration  im  stände  ist,  eine 
Eindickung  des  Blutes  hervorzurufen,  welche  derartig  zu- 
stande kommt,  dafs  ein  leichter  Wasserverlust  im  Serum  und 
der  Substanz  der  roten  Blutkörperchen  eintritt,  hauptsäch* 
lieh  jedoch  ein  Übertritt  von  Blutflüssigkeit  aus  den  Gefäfsen 
in  die  Gewebe  stattfindet.  Wieweit  bei  diesem  Vorgange 
der  durch  die  beschleunigte  Respiration  bedingte  Wasser- 
verlust der  Gewebe  an  dem  Übertritt  des  Serum  aus  dem  Blute 
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schuld  ist  und  wieviel  bei  diesem  Vorgänge  auf  nervöse  Ein- 
flüsse, besonders  vasomotorische  Erregungen  zu  beziehen  ist, 
läfst  sich  einstweilen  noch  nicht  sicher  entscheiden. 

A.  Czerny  liefs  junge  Kätzchen  in  trockuer  und  erwärmter  Luft  atmen,  wobei 
dieselben  in  verschieden  langer  Zeit  um  18— 46^/^  an  Körpergewicht  infolge  des 
Wasserverlustes  durch  die  aUgemeine  Austrocknnng  einbüi'sten  und  unter  Erschei- 
nungen von  Narkose  zu  Grunde  gingen,  wahrscheinlich  infolge  chemischer  Schädigung 
der  eingedickten  Säfte  und  Giftwirkung  auf  die  Centralorgaue. 


B.    Spezielles. 

1«  Pneumonie. 

Bakteriologisches.  FQr  die  genuine  fibrinöse  Pneumonie  liegen 
Beobachtungen  an  Lebenden  vor,  welche  den  Übertritt  von  Fränkel- 
sehen  Diplokokken  in  das  Blut  erweisen,  und  zwar  sind  diese  Ba- 
cillen in  neuerer  Zeit  viel  häufiger  im  cirkulierenden  Blute  angetrof- 
fen worden,  seitdem  man  dazu  übergegangen  ist,  gröfsere  Mengen  (d.  h. 
mehrere  ccm)  von  Blut  auf  die  Nährböden  zu  übertragen  und  sich 
nicht  mit  dem  Ausstrich  von  einer  Platinöse  voll  Blut  auf  Agar  zu  be- 
gnügen, wie  dies  früher  geschah. 

Von  früheren  Untersuchungen  führe  ich  folgende  an: 

Im  Blnte  lebender  Pneomoniekranker  wies  Bouley  in  zwei  Fällen,  welche 
tddiich  endeten,  sub  finem  vitae  Diplokokken  nach.  Beifanti  konnte  unter  zahl- 
reichen Fällen  nur  sechBmal  die  Fneomoniekokken  im  lebenden  Blute  konstatieren, 
nnd  von  diesen  sechs  Fällen  starben  fünf.  Auch  ans  Goldscheider^s  Mitteilungen, 
welche  in  zwei  Fällen  positive  Befunde  ergaben,  geht  hervor,  dafs  die  Anwesenheit 
der  Diplokokken  im  Blute  immer  als  ein  Zeichen  schwerer  Infektion  zn  gelten  hat. 
Das  Gleiche  gilt  von  einem  Falle  eigener  Beobachtung  (s.  Litt.  2),  bei  welchem  im 
Verlaufe  einer  schweren  Pneumonie  die  Zeichen  einer  bösartigen  Endokarditis 
auftraten  und  Pnenmoniekokken  im  Blute  nachgewiesen  wurden.  Die  Diagnose, 
welche  hieraus  auf  eine  von  der  Pneumonie  metastatisch  erzeugte  Endocarditis  ulce- 
rosa gestellt  wurde,  fand  bei  der  Obduktion  die  Bestätigung,  indem  auf  den  Wuche- 
rungen des  Endokards  die  Diplokokken  in  Keinkultnr  vorhanden  waren. 

Sittmann  untersuchte  16  Fälle  von  croupöser  Pneumonie  nach  dieser  Richtung 
und  fand  Pnenmoniekokken  bei  6  ELranken,  welche  fast  aUe  Komplikationen  durch 
anderweitige  Organerkrankungen  darboten.  Vier  von  diesen  sechs  Kranken  starben, 
während  von  den  zehn  Kranken  mit  negativem  Bacillenbefunde  nur  einer  starb,  und 
man  glaubte  daher,  nach  allen  diesen  Erfahrungen  aus  dem  positiven  Befunde  von 
Pnenmoniekokken  im  Verlaufe  einer  Lungenentzündung  eine  ungünstige  Pro- 
gnose herleiten  zu  müssen. 

Bacciochi  beschreibt  einen  FaU  von  primärer  Ansiedelung  von  Pneumonie- 
kokken  in  den  Pharynx- Organen  mit  Überschwemmung  des  Blutes.  Zahlreiche  son- 
stige Befunde  von  Pnenmoniekokken  in  Entzündungsherden  verschiedener  Organe  und 
die  verhältnismälsig   häufigen    positiven  Befunde  im   Leichenblute   (Ortenberger. 
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Banti,  Welch,  Holt  und  Prudden,  Babes  und  Gast^re,  MarchiafaTa)*) 
sprechen  dafür,  dafs  Verschleppungen  der  Pneumoniekokken  von  der  entzündeten 
Lunge  her  nicht  zu  den  Seltenheiten  gehören.  Schlieislich  seien  noch  zu  dieser  Frage 
des  Cirkulierens  der  Pneumoniekokken  im  Blute  die  Mitteilungen  von  Foa  ondBor- 
doni  Uffreduzzi'*'),  Netter  und  LeYj*)  erwähnt,  welche  im  Blnte  you  toten 
Föten,  deren  Mütter  an  Pneumonie  oder  Meningitis  gestorben  waren,  Pneumonie- 
kokken fanden.  Bozzolo  konnte  bei  einer  Frau,  welche  im  sechsten  Monate  stillte 
und  von  einer  Pneumonie  mit  Endokarditis  befallen  wurde,  in  der  Milch  Pneumonie* 
kokken  nachweisen;  das  Kind  blieb  gesund. 

Nach  diesen  früheren  Untei'sachangen  waren  es  verhältnismälsig 
nur  wenig  Fälle  von  Pneumonie,  bei  denen  sich  Bakterien  im  Blute 
fanden,  es  waren  meist  schwere  Erkrankungsfälle,  welche  als  allgemeine 
Pneumokokken  sepsis(H.Cohn)  aufgefafst  wurden  und  demnach  stets 
als  prognostisch  ungünstig  angesehen  wurden. 

Durch  Aussaat  gröfserer  Mengen  von  Blut  haben  dagegen  in 
neuerer  Zeit  verschiedene  Autoren  so  häufig  Pneumokokken  im  Blute 
Pneumonischer  nachgewiesen,  dafs  man  annehmen  kann,  dafs  fast  in 
jedem  Falle  diese  Kokken  im  Blute  cirkulieren. 

Es  fanden  Silyestrini  und  Sertoli  sowie  Berghini  und  Pro- 
chaska  (letzterer  in  50  Fällen)  fast  ausnahmslos  Diplokokken  im  Blute 
ihrer  Kranken,  seltener  Streptokokken,  während  Pane  und  Päfsler 
weniger  positive  Resultate  hatten. 

Besonders  aus  der  Arbeit  von  Prochaska  geht  hervor,  dafs  das 
Auftreten  der  Kokken  im  Blute  keineswegs  ein  prognostisch  so  ungünstiges 
Zeichen  ist,  wie  man  früher  glaubte. 

Rote  Blutkörperchen  und  HSmogloblii.  Von  den  Verände- 
rungen der  roten  Blutkörperchen  infolge  der  pneumonischen  Erkrankung 
lälst  sich  folgendes  sagen:  Schon  in  den  älteren  Publikationen  von 
Sörensen,  Halla  und  Tumas  findet  sich  die  Angabe,  dafs  die  Zahl 
der  roten  Blutkörperchen  während  des  fieberhaften  Stadiums  nur  eine 
geringe  Abnahme  zeigt,  dafs  aber  nach  der  Krise  eine  stärkere  Ver- 
ringerung, also  eine  postfebrile  Anämie  eintritt.  Boeckmann  fand 
eine  Herabsetzung  der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen,  welche  am  stärk- 
sten unmittelbar  nach  der  Krise  war,  Monti  und  Berggrün  konsta- 
tierten bei  der  Lobärpneumonie  von  Kindern  eine  Steigerung  des  spe- 
zifischen Gewichts  des  Blutes,  welche  mit  dem  Fortschreiten  des  Pro- 
zesses zunahm.  Auf  der  Höhe  der  Erkrankung  sank  das  spezifische 
Gewicht  oder  blieb  stehen,  und  fiel  dauernd  mit  dem  Eintreten  der 
Lösung.  Gleichzeitig  nahmen  in  diesem  letzten  Stadium  auch  die  roten 
Blutkörperchen  an  Zahl  ab.    Sadler  fand  bei  fortlaufenden  Zählungen 


')  Cit.  bei  Sittmann  (s.  Litt.]. 


Erkranknogen  des  Bespirationsapparates.  509 

ebenfalls  im  Beginne  der  Erkrankung  normale  Zahlen  und  später 
Herabsetzung  derselben.  Auch  Leichtenstem  konstatierte  in  Bezug 
auf  den  Hb-Gehalt,  besonders  bei  einem  atypisch  verlaufenden  schweren 
Falle  von  Pneumonie,  eine  beträchtliche  Verringerung  im  postfebrilen 
Stadium. 

Untersuchungen  von  v.  Jaksch  (1)  ergaben  fäi*  den  EiweiXsgehalt 
des  Blutes  auf  der  Höhe  der  Erkrankung  leicht  verringerte  Werte, 
während  der  Eiweifsgehalt  des  Serum  in  einigen  Fällen  etwas  er- 
höht war. 

Türk  beobachtete  bei  schwerem  Krankheitsverlaufe  das  Auftreten 
von  Normoblasten,  ja  sogar  von  Megaloblasten  im  Blute,  eine  An- 
gabe, die  wenigstens  in  Bezug  auf  die  letzteren  Formen  anderweitig 
nicht  bestätigt  ist. 

Diese  Erfahrungen  zusammengenommen,  ergiebt  sich  als  Wirkung 
des  pneumonischen  Prozesses  eine  Herabsetzung  des  Blutes  an 
roten  Blutkörperchen  und  Hb,  und  diese  Verschlechterung  der 
Blutmischung  dürfte  meines  Erachtens  wohl  auf  die  Rechnung  von 
zwei  Faktoren  zu  setzen  sein.  Erstens  haben  wir  allen  Grund,  an- 
zunehmen, dafs  im  Verlaufe  der  Pneumonie  ein  nicht  unbeträchtlicher 
Teil  der  roten  Blutkörperchen  zu  Grunde  geht,  da  das  häufige  Auf- 
treten von  Ikterus,  der  sich  in  manchen  Fällen  bekanntlich  bis  zu 
schweren  Formen  steigern  kann,  und  die  fast  konstante  Vermehrung 
des  Hydrobilirubin  im  Urin  mit  grofser  Sicherheit  auf  einen  über  die 
Norm  gesteigerten  Untergang  von  roten  Blutkörperchen  in  der  Leber 
hindeuten.  Aufserdem  aber  spielen  hier  auch  sicher  vasomotorische 
Einflüsse  mit,  die  besonders  im  kritischen  Abfall  der  Temperatur  durch 
Erschlaffung  der  feinsten  Gefäfse  zur  Verdünnung  des  Blutes  f&hren, 
wie  besonders  die  Untersuchungen  von  H.  Stein  bei  spontaner  und 
medikamentöser  Entfieberung  gezeigt  haben. 

Eine  abweichende  Anschauung,  nämlich  dafs  die  Quantität  des  Blutes  bei  der 
Pneumonie  durch  das  pneumonische  Exsudat  im  ganzen  verringert  werde,  da&  also 
eine  Oligämie  eintrete,  und  dafs  femer  auch  die  Qualität  des  Blutes  durch  Herab- 
setzung der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  und  des  Hb-Gehaltes  verschlechtert  werde, 
hat  Bollinger  vor  einiger  Zeit  auf  Grund  anatomischer  Beobachtungen  bei  Sektionen 
Pneumonischer  geltend  gemacht.  Er  führt  dabei  aus,  dafs  sich  bei  diesen  Sektionen 
eine  der  Gröfse  des  Exsudates  entsprechende  hochgradige  allgemeine  Blutarmut  nach- 
weisen lasse,  welche  er  als  vornehmste  Ursache  des  Herzkollapses  und  tödlichen  Aus- 
ganges bei  Pneumonie  ansieht. 

Mit  den  erwähnten  Blutuntersuchungen  und  sonstigen  klinischen  Erfahrungen 
stehen  diese  Anschanung^n  nicht  in  Übereinstimmung,  und  sowohl  nach  den  mikro- 
skopischen Bildern  einer  pneumonischen  Lunge,  wie  auch  nach  den  Ermittelungen 
des  Trockenrttckstandes  einer  solchen  Lunge,  welche  trotz  des  mitgetrockneten  Lungen- 
gewebes weniger  feste  Substanz  als  normales  Blut  (19,8<^/o)  ergab,  mufs  man  daran 
festhalten,  dafs  das  pneumonische  Exsudat  im  wesentlichen  aus  Flüssigkeit  und  Leuko- 
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cjten  besteht,  dafs  man  also  die  Qaantitftt  des  Exsudates  keineswegs  ohne  weiteres 
von  der  Gesamtmenge  des  Blutes  in  Abzug  bringen  kann. 

Interessant  ist  die  Beobachtung  von  Jogichefs,  welcher  bei  10 
von  13  untersachten  Pnenmonie-Kranken  zum  Teil  kurz  vor,  zum 
Teil  unmittelbar  nach  dem  Eintreten  der  Krise,  eine  vorzeitige, 
d.  h.  unmittelbar  nach  Anfertigung  des  frischen  Blutpräparates  ein- 
tretende, allgemeine  Stech apfelbildung  beobachtete,  welche  aller 
Wahrscheinlichkeit  nach  auf  die  Einwirkung  chemisch  reizender  Stoffe 
im  Blute  zu  beziehen  ist  (vgl.  S.  80). 

Lenkocyten.  Das  Verhalten  der  Leukocyten  bei  der  Pneumonie 
hat  seit  langem  die  besondere  Aufmerksamkeit  der  üntersucher  ge- 
fesselt und  eine  recht  umfangreiche  Litteratur  gezeitigt.  Schon  den 
älteren  Ärzten,  wie  Nasse,  war  eine  erhebliche  Vermehrung  der  Leu- 
kocyten bei  Pneumonie  aufgefallen,  und  Virchow  war  der  Ansicht, 
dafs  diejenigen  Pneumonien,  welche  mit  einer  bedeutenden  Schwellang* 
der  Bronchialdrttsen  verbunden  sind,  eine  Vermehrung  der  weiTsen  Blut- 
körperchen zeigen,  und  dafs  dieselbe  um  so  stärker  ist,  je  reichlicher 
von  den  Lungen  schädliche  Flüssigkeiten  den  DrUsen  zugeführt  werden. 
Es  sei  hier  indes  bemerkt,  dafs  sich  nach  S ad  1er  in  der  Litteratur 
Fälle  von  Pneumonie  finden,  bei  welchen  die  Obduktion  eine  Anthra- 
kose und  Verödung  der  bronchialen  Lymphdrüsen  ergab,  trotzdem  intra 
vitam  erhebliche  Leukocytose  bestanden  hatte. 

Fast  sämtliche  Autoren  sind  darin  einig,  dafs  die  meisten  Fälle 
von  Pneumonie  mit  einer  Vermehrung  der  Leukocyten  ver- 
laufen, und  nur  in  Einzelheiten  bestehen  Differenzen. 

Von  den  Anschauungen  der  einzelnen  üntersucher  sei  hier  zunftchst  die  von 
Halla  erwähnt,  welcher  nur  bei  zwei  sehr  schweren  letal  endigenden 
Fällen  die  Leukocytose  yermifste  und  im  übrigen  angab,  dafs  die  Leukocytose 
nicht  parallel  gehe  der  Höhe  des  Fiebers.  Tumas  konstatierte  ebenfaUs  eine  erheb- 
liche Vermehrung  der  Leukocyten  um  das  Drei-  und  Vierfache  der  Normalzahl  und 
gab  an,  dafs  dieselbe  noch  bis  zum  dritten  Tag«  der  Bekonvalescenz  anhalte.  Nach 
y.  Limb  eck  steht  die  Zahl  der  Leukocyten  im  geraden  Verhältnisse  zur 
Gröfse  der  Infiltration  der  Lunge,  und  ebenso  gaben  Monti  und  Berggrün 
an,  dafs  die  Stärke  der  Leukocytose  parallel  gehe  der  Ausdehnung  des  Entzündungs- 
prozesses, aber  nicht  der  Höhe  der  Temperatur.  Ried  er  schliefst  sich  auf  Grand 
seiner  zahlreichen  Untersuchungen  der  Ansicht  von  Halla  an,  dafs  die  Intensität  des 
Fiebers  keinen  direkten  Einflafs  auf  die  Leukocytose  habe  und  konstatiert,  dafs  die 
Vermehrung  vorwiegend  die  polynukleären  Formen  betrifft,  während  die  eosinophilen 
relativ  vermindert  sind.  Interessant  ist  die  Angabe  von  Laehr,  dafs  bei  Psendo- 
krisen  und  protrahierter  Resolution  die  Zahl  der  Lenkocyten  auffällig 
hoch  bleibt. 

Kikodse  beobachtete  zugleich  mit  der  Temperatnrkrise  eine  Blotkrise,  indem 
mit  dem  Abfall  der  Temperatur  auch  die  Leukocyten  von  der  anfänglichen  normalen 
Zahl  bis  zu  subnormalen  Werten  heruntergingen.    Während  die  Arbeiten  von  Pick, 
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P^e,  Sadler,  Beinert,  Bieganski  wesentlich  eine  Bestätigung  der  Thatsache 
brachten,  dafs  die  Leukocytose  eine  sehr  häufige  Begleiterin  des  pneumonischen  Pro- 
zesses ist,  wurden  durch  eine  Publikation  von  y.  Jaksch  (2)  zwei  neue  Gesichts- 
punkte in  dieser  Frage  geltend  gemacht,  welche  lebhaftes  Aufsehen  ernegten  und  von 
den  erwähnten  Autoren  in  verschiedener  Weise  kommentiert  wurden. 

Zunächst  machte  y.  Jaksch  darauf  aufmerksam,  dafs  die  Lenkocytenbefunde 
bei  Pneumonie  ein  erhebliches  praktisches  Interesse  besäfsen,  sofern  solche  Fälle, 
welche  ohne  Leukocytose  verlaufen,  eine  schlechtere  Prognose  darböten,  so 
dafs  man  aus  diesen  Blutbefunden  zn  einer  erheblich  sichereren  Auffassung  des  Krank- 
heitsfalles gelange.  Und  zweitens  schlug  v.  Jaksch  vor,  bei  derartigen  schweren 
Pneumonien  ohne  Leukocytose  die  schlechte  Blntbeschaffenheit  dadurch  zu  verbessern, 
dafs  man  den  Kranken  Leukocytose  hervorrufende  Mittel  verabreiche.  Als 
solche  Mittel  empfahl  er  Pilokarpin,  Antipyrin,  Antifebrin,  Nnclgin,  .und  berichtete 
gleichzeitig  ttber  ein  günstiges  Besnltat  unter  Anwendung  von  Pilokarpin. 

Demgegenüber  spricht  Maragliano  der  Leukocytose  bei  Pneumonie  jede  pro- 
gnostische Bedeutung  ab,  und  Tschistowisch  erwähnt  drei  Fälle,  in  welchen  bei 
dem  Vorhandensein  einer  deutlichen  Leukocytose  der  Exitus  letalis  eintrat.  Über 
die  günstige  Beeinflussung  der  Pneumonie  durch  Leukocytose  sind  meines  Wissens 
bisher  keine  beweisenden  Mitteilungen  gemacht  worden. 

Sehr  ausführliche  Untersuchungen  über  die  Leukocyten  bei  Pneu- 
monie sind  in  neuerer  Zeit  vonTttrk  ausgeführt  worden,  welcher  eben- 
falls angiebt,  dafs  die  weitaus  gröfste  Mehrzahl  der  Fälle  mit  aus- 
gesprochener Leukocytose  verläuft,  welche  schon  wenige  Stunden  nach 
dem  Schüttelfroste  nachweisbar  ist. 

Die  Stärke  der  Leukocytose  steht  in  keinem  bestimmten  Ver- 
hältnis zur  Schwere  der  Erkrankung,  sehr  hohe  Zahlen  lassen  an 
Komplikationen  durch  Eiterung  denken,  abnorm  niedrige  Zahlen  sollen 
eine  schlechte  Prognose  geben. 

Eine  Abhängigkeit  der  Leukocyten  von  der  Höhe  des  Fiebers 
besteht  nicht,  bei  Pseudokrisen  bleiben  die  Zahlen  meist  hoch,  oft 
geht  dem  Eintritt  der  Krise  ein  Absinken  der  Zahl  voraus  und  sinkt 
weiter  mit  dem  kritischen  Temperaturabfall.  Bei  Lysis  erfolgt  die 
Abnahme  langsamer. 

An  der  Vermehrung  der  Leukocyten  sind  vornehmlich  die  poly- 
nukleären,neutrophilenFormenbeteiligt,mit  dem  Absinken  nehmen 
dagegen  die  Lymphocyten  relativ  zu.  Die  eosinophilen  Zellen 
sind  auf  der  Höhe  der  Krankheit  fast  verschwunden  und  kehren  meist 
vor  der  Krise  wieder,  so  dafs  ihr  Wiederauftreten  eine  günstige  Be- 
deutung hat 

« ■  

Ahnlich  äufsert  sich  Lop  er  über  den  Verlauf  der  Leukocytose, 
nur  ist  dieser  Autor  der  Ansicht,  dafs,  wenn  die  polynukleären  Zellen 
progressiv  über  90 — 95  ^/^  der  Gesamtzahl  steigen,  eine  absolut  schlechte 
Prognose  zu  stellen  ist. 


512  ^^*  Kapitel. 

Paefsler  nimmt  an,  dafs  die  Leukocytenvermehnmg  in  einem 
gegensätzlichen  Verhältnis  zu  dem  oben  erwähnten  Auftreten  von  Pneumo- 
kokken im  Blute  steht,  doch  ist  dies  nach  den  zahlreichen  positiven 
Bakterienbefunden  von  Prochaska  a.  a.  unwahrscheinlich. 

Abnorme  Formen  der  Leukocyten  konstatierte  TQrk  schon 
bei  mittelschweren  Fällen  und  zwar  sowohl  Myelocyten,  wie  auch  ein- 
kernige, ungranulierte  Zellen,  welche  sich  mit  Triacid  in  ganz  auf- 
fälliger Weise  intensiv  sattbraun  färben,  während  der  Kern  sich  m&Hsig 
intensiv  färbt  —  Zellen,  welche  Tttrk  als  „Reizungs formen"  be- 
zeichnet. 

Jodophile  Substanz  fand  Livierato  in  allen  Fällen  von  Pneu- 
monia  crouposa,  welches  extracellulär  und  innerhalb  der  Leukocyten 
vorhanden  war.  Die  Menge  desselben  wächst  nach  diesem  Untersucber 
mit  dem  Höhenstadium  der  Krankheit  und  steht  in  direktem  Ver- 
hältnis zur  Ausdehnung  des  lokalen  Prozesses  und  zur  Höhe 
der  Körpertemperatur.  Mit  der  Abnahme  dieser  letzteren  und  der 
lokalen  Erscheinungen  vermindert  es  sich  bis  zu  gänzlichem  Ver- 
schaden. 

Die  BlntpUttchen  sind  nach  Türk  bei  Pneumonie  stets  sehr 
vermehrt. 

2.  Emphysem  und  Asthma» 

Über  die  Zusammensetzung  des  Blutes  im  ganzen  liegen  bei  diesen 
li^rankheitszuständen  nui*  vereinzelte  Beobachtungen  vor.  Becqnerel 
und  Rödler  fanden  keine  besonderen  Abweichungen  der  Blutmischung 
bei  Emphysem,  auch  Leichtenstern  fand  in  vielen  Fällen  von  Em- 
physem den  Farbstoffgehalt  des  Blutes  normal,  aber  bei  solchen  Kranken» 
deren  Herzkraft  nachliefs  und  bei  denen  Hydrops  und  Cyanose  auftrat, 
regelmälsig  eine  Verminderung  des  Hb-Gehaltes.  Peiper  konstatierte 
bei  Bronchitis  und  Emphysem,  allerdings  unter  anderweitigen  Kompli- 
kationen,  wie  Nierenstauung,  eine  Erhöhung  des  spezifischen  Gewichts 
des  Blutes. 

Auch  bei  eigenen  Untersuchungen  Emphysematöser  habe  ich  zu- 
meist Vermehrung  der  roten  Blutkörperchen  gefunden. 

Die  Verhältnisse  der  Blutmischung  sind  hier  schwierig  zu  be- 
urteilen, weil  die  ^mphysematöse  Erkrankung  der  Lunge  sehr  häufig 
mit  anderen  Organerkrankungen  kompliziert  ist,  besonders  mit  Ver- 
änderungen der  Nieren,  wie  Schrumpfniere,  femer  mit  Alkoholismns, 
chronischem  Magenkatarrh  etc.  Der  mangelhafte  Ernährungszustand 
der  meisten  dieser  Kranken  prägt  sich  infolge  der  zumeist  bestehenden 
Cyanose  nicht  ohne  weiteres  in  allgemeinetti  anämischen  Äufseren  ans, 
trotzdem  dürfte  in  den  meisten  dieser  Fälle  eine  mehr  oder  weniger 
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starke  Blutarmut  bestehen,  welche  indes  durch  Stauung  der  Cirkulation 
verdeckt  wird. 

Es  handelt  sich  bei  der  Blutmischung  der  Emphysemkranken 
jedenfalls  um  ähnliche  Verhältnisse,  wie  wir  sie  bei  Herz- 
klappenfehlern kennen  gelernt  haben.  Die  Yerlangsamung 
und  Stauung  des  Blutstromes,  welche  sich  in  der  Erweiterung 
und  Schlängelung  der  Venen,  in  der  Cyanose  und  den  Stauungs- 
erscheinungen vieler  Organe  ausspricht,  fuhrt  auch  hier  zu  einer 
vermehrten  Wasserabgabe  aus  dem  Blute,  welche  wohl  zum 
grOfsten  Teil  durch  vermehrte  Verdunstung  in  der  Lunge  und  von  der 
äufseren  Haut  zu  erklären  ist. 

Interessant  ist  die  Beobachtung  von  Leichtenstern,  welcher  bei 
Emphysemkranken  bei  Eintritt  von  Herzschwäche  ein  Absinken 
des  Hb-Gehaltes  beobachtete,  so  dais  wir  auch  hier,  wie  bei  den 
Herzklappenfehlem,  sehen,  dafs  mit  der  Abnahme  der  Herzki*aft  und 
des  arteriellen  Blutdruckes  eine  Verdünnung  des  Blutes  eintritt,  bezüg- 
lich deren  Erklärung  auf  S.  485  verwiesen  wird. 

Bei  Asthma  hat  besonders  das  Verhalten  der  Leukocyten  die 
Aufmerksamkeit  der  Untersucher  gefesselt.  Zuerst  wurden  von  Fr. 
Müller  im  Sputum  Asthmatischer  zahlreiche  eosinophile  Zellen 
konstatiert,  ein  Befund,  der  von  seinen  Schülern  Oollasch  und  Fink 
durch  genaue  farbenanalytische  Untersuchungen  bestätigt  und  erweitert 
wurde.  Fink  fand  im  asthmatischen  Sputum  so  zahlreiche  eosinophile 
Zellen,  dafs  dieselben  bis  65 ^/^  aller  farblosen  Zellen  des  Auswurfes 
betrugen.  Auch  das  Blut  wurde  daraufhin  auf  eosinophile  Zellen 
untersucht,  und  Fink  fand  auch  hier  eine  Veimehrung  dieser  Zellen 
bis  zu  14,67  ^/o  der  gesamten  Leukocyten  gegen  1 — 2^/^  im  normalen 
Blute.  Von  Gabritschewski,  welcher  diese  Befunde  bestätigte,  wurde 
eine  krankhafte  Veränderung  der  neutrophilen  mehrkemigen  Leuko- 
cyten angenommen,  welche  infolge  derselben  an  der  Emigrationsfähig- 
keit eingebüfst  haben  sollten. 

Leyden  konstatierte  ebenfalls  das  reichliche  Auftreten  von  eosino- 
philen Zellen  im  Sputum  Asthmatischer,  fand  dieselben  jedoch  nicht  in 
allen  Fällen  im  Blute  in  vermehrter  Anzahl  vor.  v.  Noorden  berichtet, 
dafs  die  eosinophilen  Zellen  bei  Asthmatischen  anscheinend  nur  um  die 
Zeit  der  Anfälle  vermehrt  im  Blute  anzutreffen  sind,  dafs  sie  in  den 
anfallsfreien  Zeiten  wieder  aus  demselben  verschwinden,  und  dieselben 
Beobachtungen  machte  Swerschewski  bei  längere  Zeit  hindurch  fort- 
gesetzten Blutuntersuchungen  eines  Asthmatischen. 

Leyden  sowohl  wie  Ad.  Schmidt  nehmen  eine  lokale  Ent- 
stehung der  eosinophilen  Zellen  in  der  Bronchialschleimhaut 

Orawits,  Klinische  Pathologie  des  Blutes.  33 
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der  Asthmatischen  an,  fassen  also  das  vermehrte  Auftreten 
derselben  im  Blute,  zumal  dasselbe  nicht  bei  allen  derartigen  Kranken 
zu  beobachten  ist,  als  sekundäre  Erscheinung  auf. 

Interessant  ist  ferner  das  Verhältnis  der  eosinophilen  Zellen  zu 
den  von  Leyden  im  Asthmasputnm  gefundenen  Kristallen — »Gharcot- 
Leyden-Bobin'schen  Kristallen  — ,  auf  deren  gleichzeitiges  Vor- 
kommen schon  Müller  und  Gollasch  hingewiesen  hatten. 

Auch  Schmidt  und  Seifert  beobachteten  ein  gleichzeitiges  Vor- 
kommen dieser  Zellen  und  Kristalle  im  asthmatisch  Sputum.  Ihre 
Bildung  kommt  nach  Leyden  bei  Asthma  dadurch  zu  stände,  dafs  ein 
Lymphergufs  in  die  Alveolen  und  eine  Umbildung  der  eosinophilen 
Zellen  zu  Kristallen  stattfindet. 

Nach  Lewy  rtthren  die  Kristalle  und  die  eosinophilen  Granula- 
tionen von  derselben  Muttersubstanz  her,  fär  gewöhnlich  beladen  sich 
die  Leukocyten  mit  dieser  Substanz  und  ti'ansportieren  dieselbe  weiter, 
falls  aber  zuviel  von  derselben  produziert  wird,  so  wird  sie  in  Kristall- 
form ausgeschieden,  wie  dies  auch  postmortal  der  Fall  ist 
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XXII.  Kapitel. 

Erkrankungen  der  Nieren. 


Die  ersten  exakten  Blatuntersnchungen  bei  Nierenkranken,  welche 
dnrch  Gregory,  Bestock  und  Ghristison*)  ansgef&hrt  wurden,  er- 
gaben eine  eigent&mliche  Veränderung  des  Blutes  dieser  Kranken, 
welche  sich  in  starker  Verminderung  der  festen  Stoffe  des 
Serum  ausprägte,  infolge  deren  die  Blutflflssigkeit  eine  verringerte 
Dichte  zeigte.  Diese  Angabe  wurde  von  Andral  und  Gavarret  be- 
stätigt 

In  umfassenderer  Weise  wurden  sodann  von  C.  A.  Schmidt  im 
Anschlufs  an  seine  Blutuntersuchungen  bei  Cholera-  und  Buhrkranken 
Analysen  des  Blutes  von  Nierenkranken  ausgef&hrt,  deren  wesentliche 
Ziffern,  soweit  sie  die  Gesamtkonzentration  betreffen,  hier  angef&hrt 
werden  sollen,  weil  sie  ein  klares  Bild  derselben  zu  geben  geeignet  sind: 

1.  Ein  84 jähriger  Mann,  Säufer,  von  mittlerer  Konstitation  mit  starken 
Ödemen  ond  Albominnrie  zeigte: 

spez.  Gewicht  des  Blutes  ....    1,0518 
„  „        der  BlutzeUen   .   .    1,0848 

„  „        des  Serum  ....    1,022. 

Dfts  Blut  enthält:  44,9<^/o  Blutzöllen, 

56®/o  InterceUularfluidnm  (Plasma). 

2.  Ein  35  j&hriger  kräftiger  Mann  mit  spärlichem,  eiweilsreichem  Harn,  starken 
Ödemen  zeigte: 

spez.  Gewicht  des  Blutes  ....    1,0489 
„  „        der  Blutzellen   .  .    1,0827 

„  „        des  Serum  ....    1,0181. 

Das  Blut  enthält:  88,9 <>/o  Blutzellen, 

61,0<^/o  Intercellularfluidum. 


*)  Cit.  hei  Becquerel  u.  Kodier  (s.  Litt.  1). 
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3.  Ein  39  Jahre  alter  Mann  mit  chronischer  Nephritis  nnd  starken  Ödemen 
zeigte: 

spez.  Gewicht  des  Blutes  ....    1,0446 
„  „        der  Blutzellen   .   .    1,0819 

„  ^        des  Serum  ....    1,024. 

Das  Blut  enthält:  34,2 <>/o  Blutzellen, 

65,7  ^/o  Intercellnlarfloidnm. 

Aus  diesen  Zahlen  geht  klar  hervor,  dafs  bei  den  beobachteten 
Nierenkranken  in  verschiedenen  Stadien  der  Nephritis  das  Blnt  im 
ganzen  wasserreicher  geworden  war,  dafs  die  Gesamtmenge  der 
Blutflüssigkeit  auf  55— 65^/^  erhöht  und  dasSerum  selbst  beträcht- 
lich wasserreicher  geworden  war.  Dagegen  zeigte  sich  das  spezi- 
fische Gewicht  der  Blutzellen  tiicht  wesentlich  verändert. 

Nach  Schmidt's  eigener  Ansicht  veranlafst  der  Eiweifsverlust 
der  Nierenkranken  einen  Austritt  von  Albuminaten  aus  der  Intercellular- 
flüssigkeit  des  Blutes  und  eine  Zunahme  der  unorganischen  Stoffe.  Das 
gegenseitige  Verhältnis  der  Mineralstoffe,  sowie  die  typische  Verteilung 
von  Kalium y  Natrium,  Phosphor  und  Chlor  auf  die  morphologischen 
Elemente  des  Blutes  bleibt  unverändert 

Ähnliche  Eesultate  erhielt  auch  Scherer,  welcher  bei  sechs  Blut- 
analysen von  Nierenkranken  in  verschiedenen  Stadien  der  Erkrankung 
im  Durchschnitt  18,6^/o  feste  Bestandteile  und  81,3^/o  Wasser  im  Blute 
und  im  Serum  6,9  ^^  feste  Teile  und  93,1  ^/^  Wasser  ermittelte.  Bec- 
querel  und  Kodier  (2)  fanden  ebenfalls  das  spezifische  Gewicht  des 
Serum  auffällig  erniedrigt  und  zwischen  1019  und  1023,5  schwankend. 

Auch  andere  Beobachter  aus  früherer  Zeit,  wie  Frerichs,  Hinter- 
berger,  Gorup-Besanez  betonten,  dals  die  Wasserzunahme  im  Blute 
von  Nierenkranken  vornehmlich  das  Serum  betreffe,  dafs  bei  Nephritis 
also  eine  Hydrämie  vorläge. 

Aus  den  zahlreichen  späteren  Untersuchungen  hat  sich  im  wesent- 
lichen eine  Bestätigung  dieser  Anschauungen  ergeben,  doch  hat  sich  im 
übrigen  gezeigt,  dafs  ganz  beträchtliche  Schwankungen  der  Blutmischung 
gerade  bei  dieser  Krankheit  zu  konstatieren  sind. 

Die  Zusammensetzung  des  Blutes  Nierenkranker  scheint  —  ab- 
gesehen von  individuellen  Verhältnissen  —  erstens  von  der  Art  der 
Nierenerkrankung  abzuhängen,  da  sich  besonders  bei  Schrumpfniere 
die  Bltttmischung  wesentlich  anders  verhält,  als  bei  den  Formen  paren- 
chymatöser Nephritis.  Zweitens  bietet  das  Blut  in  den  einzelnen 
Stadien  dieser  Erkrankungen  verschiedene  Verhältnisse  dar,  und 
drittens  spielt  das  Vorhandensein  von  Ödemen  eine  wichtige  Rolle. 

1.  Die  ehronlsche  parenchymatöse  Nephritis  bedingt  in  den 
meisten  Fällen  eine  Herabsetzung  der  Konzentration  des  Gesamtblutes, 
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welche  mancherlei  Schwankungen  unterworfen  ist  Bei  akuten  Fällen 
fand  Laache  eine  stärkere  Herabsetzung  der  Zahl  der  roten  Blut- 
körperchen als  bei  den  chronischen  Formen,  und  nach  seinen  Beobach- 
tungen war  die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  durchschnittlich  um 
19^lof  der  Hb-Gehalt  dagegen  um  26^/^,  also  verhältnismäfsig  stärker 
herabgesetzt.  Auch  Leichtenstern  fand  bei  Morbus  Brightii  mälsige 
Herabsetzungen  des  Hb-6ehaltes. 

Nach  Sörensen  ist  die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  bei  chro- 
nischer Nephritis  nur  wenig  unter  die  Norm  herabgesetzt  und  beträgt 
durchschnittlich  4,74  Millionen. 

Eine  stärkere  Zunahme  des  Wassergehaltes  konstatiei-ten  Cuffer 
und  Begnard,  Rosenstein  und  Peiper  (1),  von  welchen  der  letztere 
bei  chronischer  und  akuter  Nephritis  hochgradige  Herabsetzung  des 
spezifischen  Gewichts  des  Blutes  bis  zu  1,0263  herunter  beobachtete, 
welche  sich  nach  Besserung  der  Symptome  vier  Wochen  später  auf 
1,0549  gehoben  hatte.  Bei  frischer  akuter  Nephritis  fand  Peiper  da- 
gegen keine  Herabsetzung  der  Dichte,  sondern  Zahlen  von  1,0543  und 
1,0574  für  das  spezifische  Gewicht.  Felsenthal  und  Bernhard  fanden 
bei  nierenkranken  Kindern  ebenfalls  das  spezifische  Gewicht  des  Blutes 
herabgesetzt 

Reinert  konstatierte  ebenso  wie  Laache  bei  chronischer  Nephritis 
eine  mäfsige  Herabsetzung  der  Zahl  für  die  roten  Blutkörperchen  und 
eine  verhältnismäfsig  stärkere  Verringerung  des  Hb-Gehaltes. 

Nach  V.  Jaksch  (1)  sind  die  Zahlen  der  roten  Blutkörperchen 
sowie  der  Eiweilsgehalt  (aus  den  N- Werten  berechnet)  und  die  Trocken- 
rückstände bei  den  einzelnen  Fällen  von  chronischer  und  akuter  Ne- 
phritis sehr  wechselnd. 

Nach  Bogdanow-Beresowsky  sind  bei  frischeren  Entzündungen 
der  Niere  sowohl  der  Hb-Gehalt,  wie  die  roten  Blutkörperchen  und 
das  spezifische  Gewicht  herabgesetzt  und  steigen  bei  Besserung  der  Sym* 
ptome;  in  chronischen  Fällen  sollen  die  Schwankungen  nur  gering  sein. 

YcrhBltnls  des  Blutes  zum  Hydrops.  Askanazy  fand  bei  aus- 
gedehnten Untersuchungen,  dafs  bei  Nephritiden  ohne  Hydrops  fast 
ausnahmslos  ein  normales  Gesamtblut  und  ebenfalls  fast  normales  Serum 
besteht,  dafs  dagegen  bei  sämtlichen  bydropischen  Nephritiden  eine 
Zunahme  des  Wassergehaltes  im  Gesamtblute,  wie  im  Serum  eintritt, 
doch  liefs  sich  ein  Parallelismus  zwischen  Hydrops  und  Blutwasser  nicht 
nachweisen.  Nur  bei  Zu-  und  Abnahme  des  Hydrops  liels  sich  ganz 
gleichsinnig  eine  Zu-  und  Abnahme  des  Wassergehaltes  im  Blute  nach- 
weisen und  dasselbe  Verhältnis  zwischen  Hydrops  und  Blutvennischung 
fanden  Stintzing  und  Gumprecht. 
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Mit  Recht  macht  Askanazy  darauf  aufmerksam,  dafs  bei  Ne- 
phritLschen  oft  infolge  von  Blutverlust  durch  den  Urin  eine  anämische 
Blutbeschaffenheit  besteht,  so  dafs  man  die  Verarmung  des  Blutes  an 
Zellen  nicht  immer  mit  den  hydropischen  Verhältnissen  in  Beziehung 
bringen  darf. 

Bereits  früher  hatte  Hammerschlag  gefunden,  dafs  das  Blut- 
serum nur  bei  hydropischen  Nierenkranken  verdßnnt,  dagegen  bei 
solchen  ohne  Hydrops  von  normaler  Konzentration  sei,  auch  bei  bedeu- 
tender Albuminurie,  dagegen  fanden  Benczur  und  Czat&ry,  dafs  der 
Hb-6ehalt  des  Blutes  bei  Nierenkranken  mit  starken  Ödemen  nicht 
gröfser  wird,  wenn  die  Ödeme  schwinden,  eine  Ansicht,  der  sich  auch 
V.  Jaksch  anschlofs,  und  Biernacki  konstatierte,  daüs  bei  starken 
allgemeinen  Ödemen  eine  fast  normale  Konzentration  des  Blutes  vor- 
kommt. 

Dieball a  und  v.  K6tly  geben  an,  dafs  bei  Morbus  Brighti  zu- 
erst Hydrops  des  Blutes,  also  Hydrämie  eintritt,  während  der  Hydrops 
der  übrigen  KOrpergewebe  durch  Vermittelung  des  Bluthydrops  zu- 
standekommt Nach  diesen  Autoren  steht  der  Hydrops  im  umgekehrten 
Verhältnis  zum  Hb-Gehalte,  dem  spez.  Gewichte  und  der  Zahl  der  roten 
Zellen  des  Blutes,  sowie  der  Tagesmenge  des  Harns,  während  er  in 
geradem  Verhältnis  zur  täglichen  Eiweifsmenge  des  Harns  steht. 

Die  roten  Blutkörperchen  erleiden  bei  der  chronischen  paren- 
chymatösen Nephritis  nach  meinen  Beobachtungen  keine  morphologischen 
Veränderungen,  sofern  nicht  Blutungen  oder  sonstige  Komplikationen 
bestehen.  Leichte  Grölsenunterschiede  zwischen  den  einzelnen  Zellen 
sind  häufig  zu  beobachten,  es  fehlen  aber  vollständig  die  Zeichen 
degenerativer  Veränderung,  die  wir  bei  der  Einwirkung  von  Blutgiften 
besprochen  haben. 

Die  Leukocyten  zeigen  bei  unkomplizierten  Fällen  keine  Ver- 
mehrung und  ebensowenig  irgendwelche  besondere  morphologischen  Er- 
scheinungen. 

Bas  Blutserum  beansprucht  bei  diesen  Kranken  ein  besonderes 
Interesse,  da  es,  wie  bereits  im  Anfange  dieses  Kapitels  erwähnt,  von 
den  meisten  Untersuchern  besonders  wasserreich  gefunden  wurde. 

Nur  die  Angaben  von  v.  Jaksch  stehen  mit  diesen  Befunden  in 
Widerspruch,  da  er  bei  mehreren  Fällen  von  chronischer  Nephritis, 
und  zwar  zum  Teil  solchen  mit  starkem  Hydrops  übernormale  Zahlen 
für  den  Eiweilsgehalt  konstatierte.  Da  indes  diese  Zahlen  auf  den 
Ermittelungen  des  Stickstoffgehalts  im  Serum  beruhen,  so  ist  mit  grofser 
Wahrscheinlichkeit  anzunehmen,  dals  ein  mehr  oder  weniger  grofser 
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Teil  des  gefundenen  Stickstoffes  nicht  auf  Eiweils,  sondern  auf  reti- 
nierten  Harnstoff  zu  beziehen  ist. 

H.  Straufs  fand  in  neueren  Untersuchungen  bei  chronischer 
parenchymatöser  Nephritis  stets  stark  herabgesetzte  Werte  für 
Eiweifs-N,  während  sich  bei  chronischen  interstitiellen  Formen  fast 
normale  Werte  fanden. 

Weiterhin  berichtet  Straufs,  dals  der  Betentions-N  bei  chro- 
nischer parenchymatöser  Nephritis  eine  geringe,  bei  interstitieller  eine 
starke  Erhöhung  im  Blutserum  zeigt  und  dafs  sich  in  ganz  ahnlicher 
Weise  die  quantitativen  Verhältnisse  fdr  Harnsäure-N  und  Ammo- 
niak-N  im  Serum  darstellen. 

Der  Kochsalz-  und  Aschengehalt  des  Blutserum  zeigt  nach 
Straufs  kein  bestimmtes  Verhalten  und  ebensowenig  der  Zuckergehalt 

Bruner  giebt  an,  dafs  das  Nephritisblut  durch  eine  Verringe« 
rung  des  Natrium-Gehaltes  ausgezeichnet  sei  und  dafs  auch  im 
urämischen  Anfalle  keine  Vermehrung  eintritt. 

Der  Harnstoffgehalt  des  Blutes,  welcher  im  normalen  Blute 
0,01 — 0,05®/o  beträgt,  ist  von  verschiedenen  Autoren,  wie  Picard. 
Spiegelberg,  Hoppe-Seyler,  Bartels  u.  a.  bei  Nephritis  im  allge* 
meinen  und  in  besonders  starkem  Mafse  im  urämischen  Anüeüle  ver- 
mehrt gefunden  worden,  doch  scheint  der  Harnstoff  selbst  bei  Einf&h- 
rung  gröfserer  Mengen  in  die  Blutbahn,  speziell  auch  beim  Aufpulvern 
auf  die  freigelegte  MeduUa  oblongata  von  Kaninchen  (Landois)  keine 
toxische  Wirkung  zu  entfalten. 

Kreatinin  wurde  von  Schottin,  Perls  u.  a.  im  Blute  bei 
Morbus  Brighti  und  urämischen  Tieren  in  vermehrter  Menge  nach- 
gewiesen. 

Die  sonstige  chemische  Untersuchung  des  Blutes  Nieren- 
kranker hat  ergeben,  dafs  die  Alkalescenz  zu  Zeiten  ungestörten 
Allgemeinbefindens  unverändert,  beim  Eintritt  urämischer  Zustände 
dagegen  beträchtlich  herabgesetzt  ist  (v.  Jaksch  (2),  Peiper,  Rumpf, 
Mya  und  Tassinari).  Auch  Brandenburg  fand  neuerdings  die 
Alkalispannung  bei  Urämie  beträchtlich  herabgesetzt  Watjoff 
fand  Steigerung  des  Fettgehaltes  im  Blute  bei  unkomplizierter 
Nephritis. 

Über  das  Verhalten  der  molekulBrea  Konzentration  des  Blutes 
bei  parenchymatösen  Nierenentzündungen  sind  in  der  letzten  ZMt  zahlreiche 
Untersuchungen  von  v.  Koranyi,  Strubeil,  Lindemann,  M.  Senator, 
H.  Straufs  u.  a.  angestellt  worden,  welche  mit  ihren  Ergebnissen  eine 
hohe  Bedeutung  für  die  Pathologie  und  Therapie  der  Nierenkrankbelten 
erlangt  haben. 
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Eine  ausführliche  Darstellung  dieser  Verhältnisse  wfirde  über  den 
Bahmen  dieses  Buches  hinausgehen,  ich  verweise  deshalb  auf  die  Schriften 
der  genannten  Autoren  und  besonders  auf  das  kürzlich  erschienene 
Bach  von  H.  Strauls,  welches  alle  einschlägigen  Fragen  zusammen- 
fassend behandelt. 

Hier  sei  nur  in  Kürze  erwähnt,  dafs  die  Untersuchungsergebnisse 
der  einzelnen  Autoren  recht  verschiedenartige  sind,  da  z.  B.  v.  Eo- 
ranyi  bei  chronischer  Nephritis  ohne  Urämie  fast  immer  Erniedrigungen 
des  Gefrierpunktes  fand,  während  Lindemann  dies  vorzugsweise  bei 
akuter  Nephritis  und  Urämie  konstatierte.  Nach  Lindemann  lassen 
sich  aus  der  Erhöhung  des  osmotischen  Druckes  die  meisten  Befunde 
bei  Urämie  in  befriedigender  Weise  erklären. 

Über  die  Toxlcität  des  Serum  liegen  neuere  Untersuchungen 
von  H.  Straufs  vor,  welcher  nach  sorgföltiger  Würdigung  der  in  der 
Litteratur  hierüber  vorhandenen  Mitteilungen  auf  Grund  seiner  eigenen 
Experimente  zu  dem  Schlüsse  kommt,  dafs  die  Fälle  von  chronischer 
interstitieller  Nephritis  im  allgemeinen  eine  höhere  Giftigkeit  des  Blut- 
serum zeigen,  als  die  Fälle  von  chronischer  parenchymatöser  Nephritis. 

2.  Die  Schrnmp friere,    chronische   Interstitielle  Nephritis 

zeigt  auiser  den  erwähnten  Abweichungen  im  Chemismus  des  Serum 
auch  wesentlich  andere  Verhältnisse  der  Blutmischung  als  die  paren- 
chymatöse Nierenentzündung.  Man  kann  hier  ohne  Schwierigkeiten 
zwei  Stadien  der  Erkrankung  unterscheiden,  in  welchen  die  Blut- 
mischung ein  durchaus  verschiedenes  Verhalten  zeigt. 

Das  erste  Stadium  bildet  diejenige;  bei  unkomplizierten  Fällen 
häufig  sehr  lange  Zeit,  in  welcher  die  gesteigerte  Herzkraft  die  durch 
die  Nierenerkrankung  bedingten  Cirkulationsstörungen  auszugleichen 
im  Stande  ist,  in  welcher  bei  geringen  Erankheitszeichen  eine  auffallige 
Urinvermehrung  mit  meist  geringem  Eiweifsgehalt  oder  sogar  ohne 
denselben  besteht  In  dieser  Zeit  bietet  die  Blutuntersuchung  häufig 
keine  abweichenden  Erscheinungen  dar,  vielmehr  ist  die  Gesamtkonzen- 
tration, ebenso  wie  die  des  Serum  und  auch  die  Zahl  der  roten 
Blutkörperchen  in  normalen  Grenzen,  soweit  nicht  komplizierende 
Verhältnisse  vorliegen. 

Anders  ist  das  Bild  jedoch  im  zweiten  Stadium,  wenn  die 
Herzkraft  nicht  mehr  hinreicht,  um  die  vorhandenen  Widerstände 
zu  überwinden,  wenn  der  hypertrophische  linke  Ventrikel  erlahmt  und 
das  ganze  Symptomenbild  der  gestörten  Kompensation  bei  allge- 
mein zunehmendem  Marasmus  auftritt.  In  diesem  Stadium  entwickeln 
sich  diejenigen  Veränderungen,  welche  bereits  bei  Besprechung  der 
Cirkulationsstörungen  (S.  484)  erwähnt  sind,  d.  h.  es  tritt  eine 
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progressive  Yerdünnung  des  Blates  durch  Wasserzonahme  auf,  welche 
gerade  hier  bei  Schrampfiaiere  besonders  hohe  Orade  anzunehmen 
scheint,  da  z.  B.  Laache  und  Leichtenstern  bei  solchen  Kranken 
abnorm  niedrige  Werte  fär  rote  Blutkörperchen  und  Hb  beobachteten. 
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XXIII.  Kapitel. 

Infektionskrankheiten. 


A.  Allgemeines. 

Der  eigentftmliche  Verlauf  der  meisten  Infektionskrankheiten  mit 
dem  oft  plötzlich  einsetzenden  hohen  Fieber,  den  schnellen  Schwankungen 
zwischen  hohen  und  niederen  Temperaturgraden,  mit  dem  Darnieder- 
liegen  der  Appetenz  und  Nahrungsaufnahme  bei  zumeist  gesteigertem 
Stoffzerfall  im  Organismus,  sowie  mit  verschiedenartigen  Organerkran- 
kungen und  Veränderungen  der  Funktion  derselben,  macht  es  von  vorn- 
herein wahrscheinlich,  dafs  bei  vielen  dieser  Krankheiten  schwere  St&* 
rungen  der  Säfte-  und  Blutmischung  eintreten  müssen. 

Wenn  trotzdem  über  die  Blutmischung  bei  den  meisten  Infek- 
tionskrankheiten noch  wenig  Klarheit  herrscht,  so  liegt  dies  erstens 
daran,  dafs  Schwankungen  der  Blutzusammensetzung  gerade  bei  diesen 
Erkrankungen  infolge  des  wechselvollen  Verlaufes  bei  ein  und  dem- 
selben Kranken  häufig  in  auffälliger  Weise  auftreten  und  infolgedessen 
sich  widerspruchsvolle  Angaben  in  der  Litteratnr  hier  besonders  reich- 
lich finden.  Zweitens  hat  sich  gerade  auf  diesem  Gebiete  im  Laufe 
der  letzten  Jahre  das  Interesse  bei  Blutuntersuchungen  so  vorwiegend 
auf  bakteriologische  Fragen  konzentriert,  dafs  die  Verhältnisse  der  Oe- 
samtmischung  des  Blutes  dabei  anscheinend  nicht  entsprechend  berück- 
sichtigt sind. 

Bakteriologisches.  Bekanntlich  wurde  eine  der  ersten  bakterio- 
logischen Entdeckungen  gerade  im  Blute  und  zwar  bei  roilzbrand- 
kranken  Rindern  im  Jahre  1849  von  dem  Barmer  Arzte  Peilender 
gemacht,  welcher  in  demselben  feine  stäbchenartige  Gebilde  fand,  eine 
Entdeckung,  die  kurz  darauf,  unabhängig  von  der  ersten,  ebenfalls  von 
Brau  eil  gemacht  wurde.  Hieran  schlofs  sich  im  Jahre  1873  die 
nicht  minder  wichtige  Entdeckung  der  Spirille  des  Rekurrensfiebers 
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durch  Obermeier,  und  gerade  diese  beiden  Bakterien,  welche  vor  der 
eigentlichen  bakteriologischen  Epoche  entdeckt  sind,  spielen  bis  heute 
unter  all  den  vielen  Bakterien,  welche  man  im  Blute  gefunden  hat, 
mit  die  erste  Rolle  in  Bezug  auf  die  Leichtigkeit  und  Sicherheit  des 
Nachweises^  sowie  die  klinisch-diagnostische  Bedeutung. 

Es  sind  dann  später  die  verschiedensten  Bakterien  im  Blute  nicht 
nur  bei  Infektionskrankheiten  gefunden  worden,  und  wir  haben  bereits 
bei  Besprechung  der  pemiciösen  Anämie,  der  Leukämie  und  Pseudo- 
leukämie  gesehen,  dafs  man  auf  Grund  dieser  Befunde  alsbald  den 
weitgehenden  Schlufs  gezogen  hat,  daüs  auch  diese  erwähnten  E^rank- 
heiten  als  bakterielle  Infektionskrankheiten  aufzufassen  seien. 

Es  sind  indes  bei  bakteriologischen  Blutuntersuchungen  folgende 
zwei  Punkte  zu  berücksichtigen,  welche  zur  Vorsicht  gegenüber  man- 
chen Befunden  von  Keimen  im  Blute  mahnen: 

1.  Die  Technik  der  üntersachungen  des  Blutes  auf  Bakte- 
rien bietet  erhebliche  Schwierigkeiten  dar.  Zunächst  ist  hier 
die  Untersuchung  frischer  Blutströpfchen  zu  erwähnen,  welche  bei 
Milzbrand-Infektion  und  Rekurrens  schon  bei  Betrachtung  mit 
stärkeren  Trockensystemen  die  Bakterien  deutlich  erkennen  läfst,  in  allen 
anderen  Fällen  aber  resultatlos  bleibt,  da  die  sonstigen  pathogenen 
Mikroorganismen  nicht  ohne  weiteres  von  Krüppelformen  und  Zerfalls- 
körperchen  im  Blute  zu  unterscheiden  sind,  welche  nicht  nur  die  sog. 
Molekularbewegung,  sondern  anscheinend  infolge  von  Kontraktilität  ihrer 
Substanz  auch  Eigenbewegungen  zeigen  können. 

Nicht  viel  anders  verhält  es  sich  mit  Trockenpräparaten  des 
Blutes,  welche  mit  bakterienfärbenden  Stoffen  behandelt  sind.  Auch 
hier  finden  sich  Zerfallskörperchen  im  Blute,  und  zwar  wohl  besonders 
Abkömmlinge  der  Kernsubstanzen,  welche  die  basischen  Anilinfarbstoffe 
ebenso  aufnehmen,  wie  die  Bakterien  und  daher  infolge  ihrer  rundlichen 
Grestalt  sehr  leicht  kleinste  Kokken,  manchmal  aber  auch  kleine  Stäb- 
chen vortäuschen  können. 

Es  ist  infolgedessen  unumgänglich  notwendig,  die  Untersuchung 
des  Blutes  auf  Bakterien  durch  Übertragung  von  Blutproben  auf 
Nährböden  oder  auf  Versuchstiere  auszufuhren,  und  auch  hier  sind 
noch  erhebliche  Schwierigkeiten  zu  berücksichtigen. 

Dieselben  beruhen  darauf,  dafs  erstens  beim  Übertritt  eines  Bluts- 
tröpfchens auf  die,  wenn  auch  noch  so  gut  gereinigte  und  desinfizierte 
Haut  immer  die  Möglichkeit  einer  Verunreinigung  des  Blutes  mit  Keimen 
gegeben  ist,  weil  die  Haut  überaus  schwer  von  allen  anhaftenden  Keimen 
zu  säubern,  und  auch  während  der  für  die  Impfung  unvermeidlich  not- 
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wendigen  Zeit  ein  Hinauffallen  von  Keimen  ans  der  Luft  sehr  leicht 
möglich  ist. 

Zweitens  aber  liegt  die  Schwierigkeit  darin,  da&  wohl  nur  bei 
sehr  wenigen  Krankheiten,  bei  welchen  mau  Spaltpilze  im  Blute  an- 
trifft, dieselben  darin  so  massenhaft  enthalten  sind,  dals  man  Aussicht 
hat,  in  jedem  Blutströpfchen  ein  oder  mehrere  Exemplare  derselben  zu 
erhalten,  wie  es  zum  Beispiel  bei  der  Febris  recurrens  thatsächlich 
häufig  der  Fall  ist. 

In  der  Mehrzahl  der  untersuchten  Fälle  sind  vielmehr  die  Bak- 
terien nur  in  geringer  Zahl  im  Blute  kreisend  anzutreffen,  und  es 
mufs  deshalb  immer  als  ein  Glflcksfall  betrachtet  werden, 
wenn  es  gelingt,  in  einem  oder  auch  mehreren  kleinen,  einer 
Incision  entquellenden  Tröpfchen  wirklichBakterienzufinden. 

Diese  Schwierigkeiten  werden  wohl  den  meisten  Untersuchen!, 
welche  sich  mit  der  Bakteriologie  des  Blutes  beschäftigt  haben,  ent- 
gegengetreten sein,  und  sie  haben  z.  B.  Scheurlen  dazu  geführt,  Glas- 
röhren von  1  ccm  Inhalt  an  einem  Ende  spitz  auszuziehen,  zu  sterili- 
sieren, die  ausgezogene  Spitze  mit  einer  sterilen  Pincette  abzubrechen, 
und  dieses  Ende,  nach  gehöriger  Desinfektion  der  Haut,  durch  dieselbe 
in  eine  der  oberflächlichen  Armvenen  einzuführen  und  hier  das  Gläs- 
chen zu  fällen,  worauf  es  zugeschmolzen  und  in  beliebiger  Weise  zu 
bakteriologischen  Zwecken  benutzt  werden  kann. 

Einfacher  und  noch  dazu  schmerzloser,  sowie  auch  ohne  dieMög* 
iichkeit  des  Abbrechens  der  fein  ausgezogenen  Spitze  —  was  doch  bei 
derartigen  Glaskanülen  vorkommen  kann  —  ist  es,  wenn  man  die 
Punktion  der  Vene  mit  einer  Metallkanüle  vornimmt,  wie  dies  auf 
S.  8  beschrieben  ist  Es  ist  hierbei  die  Gefahr  einer  Verunreinigung 
des  Nährbodens  nahezu  völlig  ausgeschlossen,  indes  ist  naturgemäfs  zu 
berücksichtigen,  dafs  im  venösen  Kreislauf  vielleicht  spärlicher  Bakte- 
rien vorhanden  sind,  als  im  Kapillargebiet  Immerhin  sprechen  zahl- 
reiche positive  Bakterienbefunde  bei  verschiedenen  Infektionskrankheiten 
für  die  Brauchbarkeit  dieses  Verfahrens. 

2.  Ein  positiver  Befund  von  Bakterien  im  Blute,  selbst  wenn 
er  mit  zuverlässigen  Methoden  in  unzweifelhafter  Weise  erhoben  ist, 
beweist  noch  nicht,  dafs  ein  ursächliches  Verhältnis  zwischen 
dem  gefundenen  Bakterium  und  der  vorliegenden  Krankheit 
obwaltet 

Abgesehen  davon,  dafs  bakterielle  Infektionen  als  Accidentien  ra 
den  verschiedensten  Erkrankungen  hinzutreten  können,  haben  die 
neueren  Untersuchungen  von  Nocard,  Ettlinger,  Porcter  und 
Desoubry   vornehmlich   bei   Tieren   ergeben,   daDs   Mikroorganimnwi 
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während  der  Verdauung  aus  dem  Darm  in  den  Chylus  und  die  Cir- 
kulation  gelangen  können,  wobei  nach  Nocard  besonders  bei  starkem 
Fettgenufs  ein  reichlicher  Übertritt  von  Bakterien  erfolgt.  Im  nüch- 
ternen Zustande  soll  das  Blut  steril  sein,  oder  nur  geringe  Mengen  von 
Bakterien  enthalten,  da  die  Lunge  und  andere  Organe  als  Filter  für 
die  Mikroorganismen  dienen.  Beim  Menschen  sollen  nach  Beco  wäh- 
rend einer  protrahierten  Agone  Bakterien  aus  dem  Darme  in  das 
Blut  übertreten,  und  besonders  das  Bacterium  coli  commune  soll 
bei  einer  grofsen  Zahl  von  Menschen  vor  dem  Tode  in  die  Cirkulation 
gelangen  und  sich  vorzugsweise  in  der  Milz,  dem  Knochenmark,  der 
Leber  und  Schilddrüse  vermehren. 

Diese  Angaben  sind  sehr  beachtenswert  und  fordern  gerade  rück- 
sichtlich des  in  letzter  Zeit  so  vielfach  vorgefundenen  Bacterium  coli 
zu  grolser  Vorsicht  in  Bezug  auf  Verwertung  nach  ätiologischer  Rich- 
tung hin  auf.  Auch  die  bei  mehreren  der  folgenden  Infektionskrank- 
heiten erwähnte  Beobachtung,  dafs  sich  Bakterien  besonders  in  letal 
verlaufenden  Fällen  sub  finem  vitae  im  Blute  finden,  steht  mit  den 
Angaben  von  Beco  in  Übereinstimmung. 

Wirkungen  der  Bakterien  and  ihrer  Stoffwechselprodnkte 
auf  das  Blnt.  Die  allgemeine  Zusammensetzung  des  Blutes  kann  durch 
bakterielle  Infektionen  nach  mehreren  Richtungen  hin  gestört  werden, 
und  zwar  ist  hier  zuerst  die  Beobachtung  von  Bouchard  zu  erwäh- 
nen, welcher  nach  Injektion  sterilisierter  Kulturen  des  Bacillus 
pyocyaneus  eine  Kontraktion  der  Gefäf se  der  Retina  beobachtete 
und  daraus  eine  Reiz  Wirkung  der  Toxine  dieses  Pilzes  auf  das  vaso- 
motorische Centrum  folgerte. 

Auch  Gley  und  Charrin  nehmen  für  die  Stoffwechselprodukte 
des  Bacillus  pyocyaneus  eine  Einwirkung  auf  die  Gefäfsinnei-vation  an, 
glauben  aber,  dafs  es  sich  hierbei  um  eine  Paralyse  der  vasodila- 
tatorischen  Centren  handelt. 

Da  wir  an  den  verschiedensten  Stellen  die  Einwirkung  derartiger 
vasomotorischer  Reizerscheinungen  auf  die  Blutmischung  besprochen 
haben,  so  genügt  es  hier,  darauf  hinzuweisen,  dafs  wir  nach  den  er- 
wähnten Beobachtungen  eine  Zunahme  der  Konzentration  des 
Blutes  durch  Einführung  der  Toxine  des  Bacillus  pyocyaneus  zu  er- 
warten haben. 

Hiermit  stehen  durchaus  in  Übereinstimmung  die  Resultate,  welche 
Gärtner  und  Roemer  bei  Messungen  der  Lymphbewegung  im 
Gefolge  von  Bakterien-  resp.  Toxin-Einwirkungen  nach  dem  Vorbilde 
der  von  Heidenhain  erprobten  Methoden  gewannen.  Die  genannten 
Autoren  fanden  hierbei,  dafs  Extrakte  des  Bacillus  pyocyaneus,  des 
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PnenmobaciUas,  ferner  das  Tuberkulin  eine  den  Lymphstrom  be- 
schleunigende und  dabei  das  Blut  eindickende  Wirkung  ans- 
ahen, wie  sie  Heidenhain  z.  B.  für  Erebsmuskelextrakte,  Pepton 
u.  a.  fand. 

In  einer  Reihe  von  Versuchen  habe  ich  (s.  Litt.)  feraer  gezeigt, 
dafs  Kulturen  verschiedener  Bakterien,  der  Cholera,  Diphtherie,  Sepsis 
etc.  beim  Einbringen  in  die  Blutbahn  schnelle  Schwankungen  im  Flüssig- 
keitsgehalte des  Blutes  hervorrufen,  und  habe  versucht,  die  Resultate 
dieser  Tierexperimente  durch  Beobachtungen  am  Blute  erkrankter  Men- 
schen auf  ihre  Bedeutung  in  der  Pathologie  zu  prflfen,  worüber  bei 
einzelnen  der  folgenden  Infektionskrankheiten  berichtet  ist. 

Femer  sind  hier  Beol>ach tangen  von  Bianchi-Hariotti  zn  erwähnen,  welche 
bei  Einführung  der  lOslichen  Produkte  des  MilzbrandbaciUos,  BaciUns  pjocymnens, 
Streptococcus  pyogenes,  Cholera,  in  kleinen  Mengen  eine  Yermehrnng  des  ito to- 
nischen Vermögens  des  Blutes,  also  wohl  eine  Hyperisotonie  deee^ben  er- 
gaben, während  dieses  Vermögen  verringert  wurde  durch  Injektion  grölserer  Kengen 
der  erwähnten  Bakterienprodukte  und  ferner  auch  bei  kleinen  Dosen  des  Bacillus 
typhi  abdominalis. 

Die  neaeren  Ergebnisse  der  experimentellen  Bakteriologie 

über  die  Bildung  von  Giftstoffen,  Toxinen  im  Blute  bei  Infektions- 
krankheiten, ttber  die  Bildung  von  Antitoxinen,  über  die  spezifi- 
schen Wirkungen  der  Blutsera  bei  den  verschiedenen  bakteriellen 
Krankheiten,  femer  aber  die  neuere  Immunitätslehre  und  ihre  Be- 
gründung durch  spezifische  Eigenschaften  des  Blutes  —  diese  viel- 
diskutierten Fragen  liegen  aufserhalb  des  Rahmens  dieses  Buches  auf 
dem  Gebiete  der  experimentellen  Pathologie.  Alle  die  genannten  eng 
zusammenhängenden  Fragen  haben  in  den  letzten  Jahren  eine  so  um- 
fangreiche Litteratur  gezeitigt,  dafs  ihre  Beschreibung  für  sich  allein 
ein  ansehnliches  Werk  ausmachen  dürfte,  dessen  Bearbeitung  einer 
competenteren  Feder  vorbehalten  bleibt. 
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B.  Specielles. 

» 

1.  Typhus  abdominalis. 

Bakteriologisches.  —  Beim  Abdominaltyphus  hat  man  in  Rück- 
sicht auf  die  häufigen  Schwierigkeiten,  welche  hier  der  sicheren  Dia- 
gnose entgegenstehen,  versucht,  durch  den  Nachweis  von  Typhusbacillen 
im  Blute  in  einfacher  und  sicherer  Weise  die  Diagnose  zu  erhärten; 
und  es  läfst  sich  nicht  bezweifeln,  dafs  es  sowohl  für  die  sichere  Er- 
kennung einzelner  ungewisser  Krankheitsfälle  wie  auch  für  eine  früh- 
zeitig zu  treffende  Prophylaxe  sehr  erwünscht  wäre,  wenn  man  auf 
diese  Weise  zu  einer  zuverlässigen  Diagnose  gelangen  konnte,  zumal 
der  Nachweis  der  Typhusbacillen  aus  den  Faeces  zeitraubend  ist  and 
auf  Schwierigkeiten  stöfst. 

Von  vornherein  müssen  diese  Untersuchungen  recht  aussichtsvoU 
erscheinen,  da  vielfache  Erfahrungen  über  metastatische  Verschleppungen 
der  Typhusbacillen  nach  entfernten  Organen  vorliegen,  und  da  beson- 
ders die  Milz  sich  in  der  Mehrzahl  aller  Fälle  als  ein  solches  Depot 
eingewanderter  Typhusbacillen  erweist.  Gerade  aus  der  Milz  haben 
zuerst  Chantemesse  und  Vidal  durch  Punktion  mit  einer  Pravaz- 
sehen  Spritze  Gewebssaft  entnommen,  verimpft  und  zwar  mit  sieben 
positiven  Kesultaten  unter  zehn  untersuchten  Fällen.  Auch  spätere 
Untersucher  wie  Redtenbacher  und  Neisser  haben  bei  Milzpunk- 
tionen in  der  Mehrzahl  der  Fälle  Typhusbacillen  gefunden.  Weit  weniger 
zuverlässig  aber  haben  sich  die  Untersuchungen  des  Blutes  Typhöser 
erwiesen,  welche  teils  am  Kapillarblute  einer  beliebigen  Stelle  der  flaut, 
teils  am  Blute  der  Seseolen  oder  am  Venenblute  angestellt  wurden. 

Während  eine  Reihe  von  Forschern  wie  Gaffky,  Seitz,  Luca- 
tello  zu  gänzlich  negativen  Resultaten  bei  ihren  Blutuntersnchungen 
gelangten,  und  andere  wie  Rütimeyer,  Wiltschour,  Fränkel  und 
Simmonds,  ich  selbst  und  Menzer  nur  in  vereinzelten  Fällen  im 
Roseolenblute  positive  Erfolge  aufweisen  konnten,  gelang  es  Nenhaus 
in  neun  Fällen  unter  fünfzehn,  aus  dem  Roseolenblute  Typhusbacillen 
zu  kultivieren.    Auch  Sudakoff  und  Thiemich  haben  etwas  bessere 
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Resultate  erhalten,  und  zwar  fand  der  letztere  bei  sieben  Typhösen 
dreimal  die  Typhusbazillen  im  Blute  der  Roseolen  und  einmal  im 
Yenenblute.  Gänzlich  negative  Resultate  bei  Untersuchungen  des  Roseolen- 
blutes  hatten  dagegen  Chantemesse  und  G.  Yidal,  Janowski,  Merkel 
und  Goldschmidt. 

Diese  ungünstigen  Erfolge  der  früheren  Autoren  beruhen,  wie 
Neufeld  gezeigt  hat,  darauf,  dafs  die  baktericide  Kraft  des  Blut- 
serum bei  der  Übertragung  des  Blutes  auf  feste  Nährböden  nicht  be- 
rücksichtigt wurde,  und  es  ist  nötig,  diese  Wirkung  dadurch  zu  ver- 
meiden, dafs  Blut  und  Gewebssäfte  auf  gröfsere  Mengen  flüssiger  Nähr- 
böden (Bouillon)  übertragen  werden. 

Besonders  die  Aussaaten  von  Roseolenblut  sind  bei  der  Neu- 
feld'sehen  Methode  in  neuester  Zeit  sehr  häufig  positiv  ausgefallen. 
So  hatte  Neufeld  selbst  bei  14  Fällen  13  positive  Erfolge,  Cursch- 
mann  unter  20  Fällen  14  positive,  Scholz  und  Krause  bei  16  Fällen 
14  positive  Ergebnisse. 

Auch  mit  der  Aussaat  von  Blut  aus  der  punktierten  Vene  (10 — 30 
Tropfen  auf  300  ccm  Bouillon)  hatten  Auerbach  und  Unger  unter 
10  Fällen  7  positive  Erfolge  und  Castellani  unter  14  Fällen  12  posi- 
tive Erfolge. 

Auch  Widenmann  empfiehlt  diese  bakteriologischen  Blutunter- 
suchungen für  die  klinische  Diagnose  und  giebt  für  die  Technik  folgende 
bemerkenswerten  Vorschriften : 

Wichtig  ist,  dafs  man  möglichst  junge  Roseolen  zur  Abimpf ung  wählt,  dafs 
man  nach  der  Reinigung  der  Haut  mit  Äther  imd  Alkohol  die  Roseole  durch  Drehen 
der  Skalpellspitze  aufkratzt,  rasch  und  möglichst  ohne  Blutübertragung  das  Skal- 
peU  in  steriler  Bouillon  abspült  und  dafs  man  stets  mehrere  Roseolen  abimpft.  Man 
kann  nach  Neufelds  Vorgang  das  aus  der  Bouillon  wieder  entnommene  Messer  dazu 
benutzen,  um  das  nach  dem  Anstechen  der  Roseolen  austretende  Blutströpfchen  auf- 
zunehmen und  auf  Glycerinagar  abzustreichen,  worauf  man  das  Eondenswasser  über 
die  schräge  Fläche  spült.  Man  wird  dabei  beobachten,  dafs  der  Agar  häufig  steril 
bleibt  oder  nur  im  Kondenswasser  Wachstum  aufweist,  während  die  Bouillon  schon 
nach  6  bis  8  Stunden  im  Brütschrank  eine  diffuse  Trübung  aufweist,  welche  bei  der 
mikroskopischen  Untersuchung  aus  lebhaft  beweglichen  Stäbchen  besteht.  In  günstigen 
Fällen  kann  es  so  gelingen,  aus  jedem  Fleck  Bacillen  zu  züchten.  Nicht  zu  ver- 
meiden ist  öfters  eine  Verunreinigung  mit  Staphylokokken,  welche  bei  allen  bakterio- 
logischen Blutuntersuchungen,  wo  das  Impfinstrument  die  Haut  passiert,  häufig  ge- 
troffen werden.  Trifft  man  bei  einer  Serie  von  Roseolenabimpfungen  nur  Staphylo- 
kokken, so  hat  man  Grund  zu  der  Annahme,  dai's  die  betreffenden  „Roseolen"  keine 
solchen  typhöser  Natur  waren.  Die  gefundenen  Bacillen  werden  durch  die  üblichen 
Methoden  (Mangel  der  Gasbildung  in  Traubenzuckerbouillon  und  Traubenzuckeragar, 
Mangel  der  Indolbildung  in  Peptonwasser,  farbloses  Wachstum  auf  der  Kartoffel,  Ver- 
halten in  Lakmusmolke,  auf  Neutralrotagar,  Agglutinierung  durch  stark  verdünntes 
Typhnsserum)  identifiziert.  Da  indessen  Kolibacillen  bei  diesem  Verfahren  sich  leicht 
vermeiden  lassen  und,  wie  es  scheint,  auch  von  den  bisherigen  Untersuchern  nicht 
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getroffen  wurden,  ist  bei  dem  Wachstum  stark  beweglicher  Stäbchen  die  Diagnose  so 
gut  wie  gesichert.  Der  aus  den  Krypten  der  Haut  stammende ,  öfters  getroffene 
Staphylococcus  albus  stört  bei  der  Anstellung  der  Agglutinationsprobe  mit  der  primftrea 
Bouillonkultur  nicht. 

Die  &ruber-Wldarsche  Beaktlon,  deren  Methodik  auf  Seite  18 
und  19  erläutert  ist,  gehört  nicht  eigentlich  in  den  Rahmen  dieses 
Buches.  Die  Lilteratur  über  diese  Reaktion  ist  derartig  umfangreich 
geworden,  dafs  zu  ihrem  Studium  auf  die  Lehrbücher  der  Bakteriologie 
und  speziellen  Pathologie  verwiesen  werden  muls. 

Nur  so  viel  sei  hier  in  Kürze  über  den  diagnostischen  Wert  dieser 
Reaktion  auf  Grund  fremder  und  eigener  Beobachtungen  hervorgehoben, 
dafs,  wenn  ein  positiver  Ausfall  des  Phänomens  der  Immobilisierung 
und  Agglutinierung  der  Typhusbacillen  bei  einer  Verdünnung  von  1:50 
angenommen  wird,  der  positive  Ausfall  der  Reaktion  wohl  mit 
Sicherheit  als  beweisend  für  das  Bestehen  eines  Typhus  an- 
gesehen werden  mufs,  dafs  aber  andererseits  ein  negativer  Aus- 
fall der  Probe  nicht  das  Fehlen  einer  typhösen  Infektion  be- 
weist, dafs  vielmehr  sehr  häufig  bis  in  die  zweite  Krankheitswoche, 
ja  selbst  bis  zum  Ablauf  des  Fiebers  negative  Resultate  mit  der  Widal* 
sehen  Probe  erhalten  werden,  so  dafs  hierdurch  der  diagnostische  Wert 
derselben  sehr  erheblich  eingeschränkt  wird.  Aufserdem  kann  nach 
£.  Kraus  durch  Komplikation  mit  Pneumonie  die  agglutinierende  Wir- 
kung des  Typhus-Serum  aufgehoben  werden,  und  auch  hierdurch  erleidet 
die  Wi dal' sehe  Reaktion  eine  starke  Einschränkung  ihrer  praktischen 
Bedeutung,  da  Komplikationen  mit  Pneumonie  ja  gerade  besonders  häufig 
differentialdiagnostische  Schwierigkeiten  bereiten. 

Bote  Blutkörperchen.  —  Die  Zusammensetzung  des  Blutes  er- 
leidet im  Verlaufe  des  Abdominaltyphus,  besonders  bei  den  protrahier- 
ten Formen  desselben,  unzweifelhaft  eine  Verschlechterung.  Die  Kran- 
ken werden  anämisch  je  nach  der  Schwere  der  Erkrankung,  erholen 
sich  aber  in  der  Regel  mehr  oder  weniger  schnell  und  vollständig 
wieder,  so  dafs  ein  dauernder  anämischer  Zustand  nicht  zurückbleibt 
Dementsprechend  ergeben  auch  die  Zählungsresultate  der  roten  BInt* 
körperchen  mäfsige  Abnahme  derselben,  welche  zumeist  schon  im  Be- 
ginne der  Erkrankung  zu  beobachten  ist  und  bis  zur  Rekonvalescenz 
weiter  fortschreitet,  worauf  dann  wieder  ein  allmählicher  Anstieg  der 
Zahl  der  roten  Blutkörperchen  erfolgt.  Die  älteren  Untersuchungen 
von  Becquerel  und  Rödler,  Lecanu,  Simon,  Popp  und  Otto^)  er- 
gaben im   wesentlichen  eine  Verminderung  der  roten  Blutkörperchen, 
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welche  um  so  stärker  war,  je  mehr  die  Krankheit  f ortschritt.  Zäh- 
lungen von  Sörensen,  Zäslein,  Halla,  Arnheim',  Tumas,  Buch- 
mann und  Wilcocks  finden  sich  in  dem  Werke  von  ßeinert*)  aus- 
führlich erwähnt.  Man  mufs  indes  m.  E.  an  die  Schwierigkeiten  denken, 
welche  der  Verwertung  von  Zählungsresultaten  bei  einer  Krankheit 
entgegenstehen,  die  in  ihrem  Verlaufe  so  wechselndeTemperaturen 
zeigt  wie  der  Abdominaltyphus,  während  gleichzeitig  durch  Wochen 
hindurch  eine  an  Calorien  ungenügende  Nahrung  gereicht  wird.  Ich 
selbst  habe  bei  Bestimmung  des  spezifischen  Gewichts  des  Blutes  Typhö- 
ser verschiedene  Resultate  vor  und  nach  der  Abkühlung  des  Körpers 
durch  kalte  Bäder  erhalten,  wobei  die  Reizungen  des  vasomotorischen 
Nervensystems  mit  ihrem  Einflüsse  auf  den  Flüssigkeitsgehalt  des  Blutes 
in  ganz  besonders  prägnanter  Weise  hervortraten,  derartig,  dafs  unmittelbar 
nach  der  Einwirkung  der  kalten  Bäder  das  spezifische  Gewicht  erheb- 
lich stieg,  der  Wassergehalt  des  Blutes  sich  also  verminderte. 

Am  wichtigsten  scheinen  mir  die  Zählungsresultate  zu  sein,  welche 
in  der  Rekonvalescenzperiode  von  Laache,  Tumas  und  Halla  angestellt 
sind,  und  Verminderung  der  roten  Blutkörperchen  um  17 — 18  ^/^  (Laache), 
und  50 ^/^  (Halla)  ergaben.  Auch  Sadler  fand  in  den  späteren  Sta- 
dien beträchtliche  Herabsetzung  der  Zahlen  für  die  roten  Blutkörper- 
chen, und  neuere  Untersuchungen  von  Türk  bestätigen  diese  Angaben. 

Die  morphologischen  Verhältnisse  der  Erythrocyten  fand 
ich  in  unkomplizierten  Fällen  stets  völlig  normal.  Niemals  fanden  sich 
körnig  degenerierte  Zellen  oder  Poikilocyten,  dagegen  konnte  Jogichess 
bei  manchen  unserer  Kranken  Reizwirkungen  an  den  Erythrocyten  in 
Form  frühzeitiger  Stechapfel-Bildung  konstatieren. 

Ich  möchte  aus  meinen  Untersuchungen  schlief sen,  dafs  beim  un- 
komplizierten Typhus  direkte  Blutgifte,  d.  h.  Stoffe,  welche  die 
roten  Zellen  angreifen,  nicht  gebildet  werden,  sondern  dafs  die  An- 
ämie vorzugsweise  durch  den  gesteigerten  Stoffzerfall  infolge 
des  langdauernden  hohen  Fiebers  und  durch  die  gleichzeitige 
protrahierte  Unterernährung  bedingt  wird. 

Hämoglobin.  —  In  Bezug  auf  den  Hämoglobingehalt  beobach- 
teten die  meisten  der  erwähnten  Autoren  ein  im  Verhältnis  zur  Ver- 
minderung der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  noch  stärkeres  Absinken 
in  der  Rekonvalescenz,  im  fieberhaften  Stadium  dagegen,  ebenso  wie 
Quincke,  geringe  Veränderungen.  Die  Untersuchungen  Leichten - 
Sterns  ergaben  während  der  ersten  bis  dritten  Woche,  solange  über- 
haupt das  Fieber  dauerte,  keine  Veränderungen  des  Hb-Gehalts;  da- 
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gegen  sinkt  nach  Leichtenstern  mit  dem  Aufhören  des  Fiebers  der 
Hb-Gehalt  beträchtlich;  es  stehen  also  diese  Untersuchungen  mit  den 
Zählresultaten  der  roten  Blutkörperchen  in  guter  Übereinstimmung. 

Leukocyten.  —  Das  Verhalten  der  Leukocyten  beim  Abdominal- 
typhus ist  insofern  von  besonderem  Interesse,  als  hier,  im  Gegensatz  zu 
den  meisten  fieberhaften  Krankheiten,  in  der  Kegel  der  Fälle  eine 
Vermehrung  der  weifsen  Blutkörperchen  nicht  zu  konstatieren 
ist,  obwohl  man  gerade  bei  dieser  Erkrankung,  welche  mit  einer  so 
starken  Heizung  der  drüsigen  Elemente  einhergeht,  nach  der  Theorie 
Virchow's  eine  ganz  besonders  stark  ausgeprägte  Leukocytose  er- 
warten sollte. 

Wenn  sich  in  der  früheren  Litteratur  die  Angabe  findet,  da£s  der 
Typhus  Leukocytose  hervorbringe,  so  haben  doch  die  zum  Teil  sehr 
umfangreichen  Zählungen  von  Halla,  Tumas,  v.  Limbeck  und 
Rieder  in  übereinstimmender  Weise  das  Fehlen  einer  Leukocytose  bei 
dieser  Erkrankung  als  Regel,  in  einigen  Fällen  sogar  erheblich  sub- 
normale Zahlen  der  weifsen  Blutkörperchen  ergeben,  Resultate,  die  ich 
durch  eigene  Beobachtungen  bestätigen  kann.  Auf  der  anderen  Seite 
mufs  ich  mit  v.  Jaksch  konstatieren,  dafs  entzündliche  Komplikationen 
des  Typhus,  besonders  pneumonische  Infiltrate,  zumeist  zum  Auftreten 
von  Leukocytose  führen,  während  Halla  und  v.  Limbeck  selbst  unter 
diesen  Umständen  keine  Leukocytose  beobachten  konnten. 

In  neueren  Untersuchungen  sind  nicht  sowohl  die  absoluten 
Zahlen  der  Leukocyten  bei  Typhus,  sondern  daneben  die  Mischnngs* 
Verhältnisse  der  einzelnen  Leukocytenarten  ermittelt  worden, 
und  zwar  haben  Türk  und  Naegeli  dabei  als  wichtigstes  Ergebnis 
eine  auffällige  Verschiebung  im  Verhältnis  der  neutrophilen  zu  den 
Lymphocyten  gefunden,  welches  sich  nach  Naegeli,  der  in  ca.  50  Fällen 
diese  Frage  in  sorgfältiger  Weise  geprüft  hat,  folgendermafsen  darstellt: 

Im  ersten  Stadium,  während  des  Fieberanstieges,  besteht  wahr- 
scheinlich eine  neutrophile  Leukocytose  mäfsigen  Grades,  welche  nach 
wenigen  Tagen  einer  Verminderung  der  Neutrophilen  und  der 
Lymphocyten  Platz  macht  Im  zweiten  Stadium  (Ck)ntinua)  er- 
folgt eine  weitere  Verminderung  der  Neutrophilen  und  Lymphocyten; 
letztere  erfahren  häufig  am  Ende  dieses  Stadiums  eine  Vermehrung. 
Diese  Zunahme  der  Lymphocyten  steigert  sich  während  des  dritten 
Stadiums  (Remissionen),  während  die  Zahl  der  Neutrophilen  noch 
tiefer  sinkt  Im  vierten  Stadium  (Lysis)  noch  tieferer  Abfall  der 
Zahl  der  Neutrophilen  und  Zunahme  der  Lymphocyten,  so  dals  es  oft 
zu  einer  Kreuzung  der  Kurven  dieser  beiden  Zellarten  kommt  Die 
Eosinophilen   verschwinden  meist  schon  im  ersten  Stadium,  fehlen 
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im  zweiten,  fangen  am  Ende  des  dritten  Stadiums  wieder  an  aufzutreten 
und  steigen  im  vierten  langsam  an.  In  der  ßekonvalescenz  findet  sich 
(etwa  zwei  Monate  lang)  noch  eine  Lymphocytose,  erhebliche  Eosino- 
philie, normale  oder  leicht  vermehrte  Werte  für  die  Neutrophilen. 

Infolge  von  Komplikationen,  Eiterungen,  Pneumonie  und  Pleuritis 
nehmen  die  Neutrophilen  meist  zu,  aber  nicht  erheblich.  Fehlende 
Leukocytose,  trotz  Komplikationen,  ist  ein  prognostisch  schlechtes 
Zeichen,  ebenso  wie  das  Absinken  aller  Arten;  Nicht  verschwinden  oder 
frühes  Wiederauftreten  der  Eosinophilen  ist  prognostisch  günstig.  Re- 
zidive bieten  dieselben  Verhältnisse  im  einzelnen  wie  die  erste  Er- 
ki*ankung. 

Über  die  Ursachen  diese«  eigenartigen  Verhaltens  der  Leuko- 
cyten  herrscht  noch  keine  Klarheit.  Während  Bohland  in  Tier- 
experimenten konstatierte,  dafs  sowohl  Typhuskulturen  mit  Toxinen 
dieser  Bakterien,  wie  auch  Serum  Typhöser  bei  Einführung  in  die  Blut- 
bahn leukocytenvermindernd  (negativ  chemotaktisch)  wirken,  glaubt 
Naegeli,  dafs  die  Typhustoxine  auf  die  Zellbildung  des  Knochen- 
markes direkt  einwirken,  da  er  im  Marke  der  Röhrenknochen  Typhöser 
die  neutrophilen  Formen  gegenüber  den  homogenen  vermindert  fand. 
Diese  Hypothese  scheint  mir  indes  gewagt,  denn  es  ist  schwer  zu 
denken,  dafs  eine  so  intensive  Toxinwirkung  schon  in  den  ersten  Stadien 
der  Krankheit,  wenn  sonstige  Zeichen  derselben,  z.  B.  die  Wi dal' sehe 
Reaktion,  noch  gar  nicht  vorhanden  sind,  sich  gerade  im  Knochenmarke 
und  hier  wieder  gerade  an  den  neutrophilen  Zellen  äufsern  sollte. 

Lälst  man  diese  Theorien  bei  seite,  so  kann  man  sich  der  Ansiclit 
von  Naegeli  wohl  anschliefsen,  dafs  dem  gegensätzlichen  Verhalten 
der  beiden  Hauptleukocytenformen,  nämlich  der  Verminderung  der 
Neutrophilen  und  der  steigenden  Vermehrung  der  Lympho- 
cyten  eine  Bedeutung  für  die  Diagnose  des  unkomplizierten 
Typhus  beizulegen  ist,  wenn  ich  auch  nicht  so  weit  gehen  würde, 
dieses  Verhalten  der  Leukocyten  als  positiv  beweisend  anzusehen,  wenn 
sich  aus  dem  Verhalten  der  Temperatur  und  sonstigen  Symptomen  die 
Diagnose  des  Typhus  nicht  aufrecht  erhalten  liefse. 

Umgekehrt  kann  eine  ausgesprochene  neutrophile  Leuko- 
cytose bei  zweifelhaften  Fällen  die  Diagnose  in  negativem  Sinne  sehr 
folgenschwer  beeinflussen,  wie  z.  B.  folgender  interessante  Fall  meiner 
Beobachtung  zeigt: 

Ein  16  Jahre  alter  Schlosser  wurde  am  10.  April  1899  auf  meiner  Abtei- 
lung mit  entzündlicher  Phimose  aufgenommen,  nach  deren  Spaltung  sich  am 
Frenulum  mehrere  gangränöse  Geschwüre  der  Glans  penis  zeigten. 

Das  anfangs  vorhandene  Fieber  ging  nach  der  Spaltung  zur  Norm  zurück  und 
die  Geschwüre  verheilten  sehr  schneU.    Trotzdem  machte  sich  vom  21.  April  ab  ein 
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Btaffelförmiges  Ansteigen  der  Temperatur  bemerkbar,  dazu  traten  Diar- 
rhöen und  Auftreibung  des  Leibes  mit  allgemeiner  leichter  Druckempfiudlichkeit 
und  eine  von  Tag  zu  Tag  an  Gröfse  zunehmende  Schwellung  der  Milz,  die  deut- 
lich vor  dem  Kippenrande  palpabel  wurde. 

Da  alle  Symptome  für  Typhus  sprachen  (abgesehen  vom  Fehlen  der  Boseola), 
wurden  die  Wi dal' sehe  Probe  und  Diazoreaktion  wiederholt  ausgeführt,  jedoch  mit 
negativem  Erfolge. 

Am  7.  Mai  zeigte  der  Patient  leichte  ikterische  Färbung,  die  Temperatur  war 
unregelmäfsig  geworden,  die  Milz  erreichte  eine  Breite  von  17  cm,  und  eine 
Blntuntersuchung  ergab  eine  Leukocytose  von  80  000  Leukocyten  in  cmm, 
davon  80®/o  polynukleäre  neutrophile,  10®/o  Lymphocyten,  10**/^  Übergangsformen  und 
spärliche  Eosinophile. 

Dieser  Befund  entschied  meine  Diagnose  definitiv  gegen  Typhus  für  eine 
septische  Erkrankung,  und  da  ich  vermutete,  dals  in  der  Milz  der  Erkrankungsherd 
säfse,  entschlofs  ich  mich  zu  einer  Punktion  dieses  Organs  und  beförderte  hier- 
mit einen  dicken,  übelriechenden  Eiter  zu  Tage,  der  sich  als  keimfrei  erwies. 

Es  hatte  sich  demnach  in  diesem  Falle  von  dem  inzwischen  völlig 
vernarbten  gangränösen  Sclianker  ein  Milzabscefs  entwickelt,  der  im 
Anfang  ein  ungemein  typhusähnliches  Symptombild  erzeugt  hatte  und 
die  Blutuntersuchung  mit  dem  starken  Leukocytenbefunde  gab  in  diesem 
Falle  eine  sichere  Stütze  für  die  Diagnose  auf  septische  Erkran«- 
kung  gegen  Typhus. 

Der  Kranke  wurde  alsbald  von  Herrn  Professor  Bessel- Hagen*) 
operiert  und  ist  späterhin  in  vollem  Wohlbefinden  zur  Entlassung  ge- 
kommen. 

Bas  Blutsernm  fand  ich  in  verschiedenen  Fällen  wasserreicher 
als  normal,  mit  einer  Trockensubstanz  von  ca.  9  Prozent  und  spez. 
Gewicht  von  10  26. 

Waldvogel  berichtet  über  starke  Erniedrigung  des  Aefrier- 
punktes  im  Typhus-Blut,  die  sich  besonders  in  der  Eekonvalescenz  aus- 
gesprochen vorfand,  wo  er  Werte  bis  — 1,68^  vorfand.  Waldvogel 
bezieht  diese  auffälligen  Befunde  auf  die  Cirkulation  toxischer  Sub- 
stanzen, die  hier  in  ähnlicher  Weise  die  molekulare  Konzentration  er* 
höhen,  wie  die  Stoffe  bei  Urämie,  und  bringt  diese  Substanzen  in  Zu* 
sammenhang  mit  der  Antitoxinbildung  im  Blute. 
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2.  Cholera. 

Allgemeines.  Die  Veränderungeii  der  Blutmischung  im  ganzen, 
wie  sie  unter  dem  Einflüsse  der  Cholera-Diarrhöen  eintreten,  sind  bei 
Besprechung  der  Darm-Sekretion  S.  462 — 465  ausführlich  erörtert. 

Über  die  Wirkung  frisch  entzogenen  Cholerablutes  bei  Übertragung 
auf  gesunde  Menschen  und  auf  Tiere  äufsert  sich  C.  Schmidt  nach 
seinen  Erfahrungen,  dafs  gelegentliche  Übertragungen  von  Cholerablut 
auf  frische  Wunden  an  den  Händen  von  Experimentatoren  und  von 
Leichenblut  bei  Anatomen  keinen  schädlichen  Einflufs  ausgeübt  haben. 
Auch  Injektionen  von  Cholerablut  in  das  Gefäfssystem  von  Tieren 
(Katzen)  brachten  keinerlei  krankhafte  Erscheinungen  hervor.  Ähnliche 
Untersuchungen  hat  neuerdings  Wlajew  angestellt  und  gefunden,  dafs 
im  Cholerablut  weder  Bacillen  nachweisbar  sind,  noch  eine  Gift- 
wirkung desselben  auf  Meerschweinchen,  Tauben  und  Kaninchen  besteht 

Rote  Blutkörperchen.  Die  Zahl  derselben  nimmt  nach  Hayem 
im  Stadium  algidum  von  1 — l^a  Millionen  pro  ccm  zu,  ebenso  beob- 
achteten Okladnych  und  Biernacki  Vermehrung  derselben  und  zwar 
letzterer  in  maximo  auf  7,6625000  bei  einer  30jährigen  Frau  im  Stadium 
algidum,  24  Stunden  nach  dem  Ausbruch  der  Erkrankung. 

Auf  das  Zustandekommen  des  Wasserverlustes  im  Cholerablute  ist 
auf  S.  464  näher  eingegangen,  es  ist  hierbei  indessen  nach  den  neuesten 
Untersuchungen  von  Biernacki  zu  erwähnen^  dafs  in  manchen  Fällen 
das  Stadium  algidum  ohne  eine  erhebliche  Eindickung  des  Blutes  ver- 
läuft, so  dafs  dieser  Autor  der  Wasserverarmung  des  Blutes  und  der 
Gewebe  bei  der  Cholera  keine  so  hohe  Bedeutung  beimifst,  wie  dies 
im  allgemeinen  sonst  geschieht. 

Die  Leukoeyten  sind  bei  Cholera,  wie  schon  Virchow  beob- 
achtete, vermehrt,  und  neuerdings  haben  Okladnych  und  Biernacki 
konstant  ziemlich  starke  Leukocytose  beobachtet,  welche  insofern  ein 
besonderes  Interese  beansprucht,  als  nach  Biernacki's  Mitteilungen 
diejenigen  Fälle  von  Cholera,  welche  mit  hohen  Leukocytenzahlen  ver- 
liefen (40000  bis  60000  und  darüber),  bald  letal  endigten,  so  dafs 
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nach  diesem  Autor  stärkere  Grade  von  Leakocytose  im  stadiam 
algidam  der  Cholera  prognostisch  angünstige  Zeichen  sind. 
Die  chemischen  Veränderungen  des  Blutes  sind  ebenfalls  be- 
reits oben  (S.  464)  ausführlich  besprochen  worden.  Es  ist  hier  indes 
ein  wichtiger  Befund  zu  erwähnen,  welcher  die  Alkaleseenz  des  Blutes 
betrifft.  Von  Cantani  wurde  nach  Untersuchungen  seines  Assistenten 
Manfredi  berichtet,  dafs  das  Blut  in  den  letzten  Stadien  der  Cholera 
bedeutend  an  Alkaleseenz  abnehme,  ja  sogar  intra  vitam  saure 
Reaktion  zeigen  könne.  Auch  Quincke  bestätigt  die  Herabsetzung 
der  Alkaleseenz,  und  Biernacki  hält  die  starke  Verminderung  des 
Natriumgehaltes  im  Blute  für  die  Hauptursache  dieser  Alkaleseenz- 
Verminderung.  In  Übereinstimmung  hiermit  stehen  die  Angaben  von 
Hayem  und  Winter,  welche  den  CO^-Gehalt  des  Blutes  zumeist  tief 
gesunken  fanden. 
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3.  Masern,  Pocken,  Scharlach. 

Über  BlutuntersachuDgen  bei  den  Krankheiten  dieser  Gruppe  sind 
in  der  Litteratar  verhältnismälsig  spärliche  Mitteilungen  vorhanden. 
Unzweifelhaft  ist  gerade  in  den  letzten  Jahren  das  Blut  dieser  Kranken 
mit  grölster  Sorgfalt  auf  Bakterien  und  andere  Parasiten  untersucht 
worden,  besonders  in  Rftcksicht  auf  das  Dunkel,  welches  trotz  aller 
sonstigen  Errungenschaften  der  Bakteriologie  über  der  Ätiologie  gerade 
dieser  Gruppe  von  Infektionskrankheiten  noch  heute  wie  in  den  früheren 
Zeiten  schwebt.  Abgesehen  von  der  Übertragbarkeit  des  Pockengiftes 
durch  Blut  und  Lymphe  der  Kranken  sei  daran  erinnert,  dafs  auch 
bei  Masern  Inokulationsversuche  schon  von  Home,  ferner  von  Speranza 
mit  Erfolg  ausgeführt  und  später  von  Catona  bei  1122  Individuen  in 
Ungarn  wiederholt  worden  sind.*)  Letzterer  ritzte  ein  Masernknötchen 
mit  der  Impfnadel  und  impfte  mit  der  dabei  erhaltenen,  mit  Blut  ver- 
mischten Flüssigkeit,  zuweilen  auch  mit  den  Thränen  eines  Kranken. 
Nur  7  ^/q  der  Impfungen  zeigten  keinen  Erfolg;  in  den  übrigen  Fällen 
bildete  sich  zunächst  an  der  Impfstelle  ein  roter  Hof;  um  den  siebenten 
Tag  stellte  sich  Fieber  ein  mit  den  gewöhnlichen  Prodromen  der  Masern. 
Zwei  bis  drei  Tage  darauf  brach  die  Eruption  aus,  welche  gleich  den 
gewöhnlichen  Masern,  jedoch  viel  schwächer  verlief.  Auch  bei  Scharlach 
sind  nach  Wunderlich  Inokulationsversuche  mit  Erfolg  ausgeführt. 

Trotzdem  nun  diese  schon  seit  langer  Zeit  bekannten  Thatsachen 
ebenso  wie  die  Erfahrungen  bei  der  Pockenimpfung  für  die  Anwesen- 
heit eines  direkt  vom  Kranken  mit  dem  Blut  und  anderen  Säften  über- 
tragbaren Infektionsstoffes  sprechen,  ist  es  bis  heute  noch  nicht  ge- 
lungen, in  irgend  einer  Körperflüssigkeit  oder  einem  Exkret  Mikro- 
organismen zu  finden,  welche  als  ätiologisches  Moment  bei  denselben 
anzusehen  wären. 

Naturgemäfs  wird  gerade  bei  Untersuchungen  des  Blutes  solcher 
Kranken  hin  und  wieder  auch  ein  positiver  Erfolg  erzielt  werden,  da 


♦)  Cit.  nach  Wunderlich,   Handbuch   der  Pathologie  u.  Therapie.    Bd  IV. 
1856.    8.  215. 
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ja  alle  diese  Krankheiten  sich  ungemein  häufig  mit  entzündlichen  Organ* 
Veränderungen  komplizieren.  Wenn  man  demnach  bei  Scharlach  einen 
Befund  von  Streptokokken  im  Blute  erhebt,  so  wird  es  immerbin  zu- 
nächst geboten  sein,  an  eine  Infektion  von  der  begleitenden  Angina 
aus  zu  denken.  Aus  solchen  Befunden  an  Bakterien  aber  ein  ätio- 
logisches Verhältnis  derselben  zu  einer  dieser  akuten  exanthematischen 
Infektionskrankheiten  zu  konstruieren,  hat  sich  bisher  als  unhaltbar 
erwiesen,  und  es  kann  daher  hier  von  der  Erwähnung  solcher  Publi- 
kationen abgesehen  werden. 

Rote  Blutkörperchen.  Aber  auch  über  die  morphologischen  Ver- 
änderungen des  Blutes  ist  bei  diesen  Krankheiten  verhältnismäfsig 
wenig  bekannt.  Speziell  sind  die  Angaben  über  die  Veränderungen 
der  roten  Blutkörperchen  äufserst  spärlich,  und  nur  vereinzelte  Beob- 
achtungen von  Arnheim,  Pick,  Reinert,  Kotschetkoff  und  Türk 
sind  hier  anzuführen.  Nach  Arnheim  kommen  bei  Masern  fast  gar 
keine  Veränderungen  der  roten  Blutkörperchen  vor;  bei  Scharlach  im 
Beginne  der  Erkrankung  eine  leichte  Verringerung,  und  bei  Pocken  im 
Stadium  der  Rekonvalenscenz  ebenfalls  eine  leichte  Herabsetzung  dei^ 
selben.  Leichtenstern  fand  in  einem  mittelschweren  Falle  von  Schar- 
lach mit  hohen  Temperaturen  weder  im  Verlaufe  der  Krankheit  noch 
in  der  Rekonvalescenz  bei  einem  kräftigen  17jährigen  Individuum  Ver- 
minderung des  Hb-6ehaltes  des^lutes.  Dagegen  giebt  Kotschetkoff 
an,  dafs  bei  Kindern  die  roten  Blutkörperchen  allmählich  bis  etwa  auf 
drei  Millionen  absinken  und  die  Regeneration  nicht  vor  sechs  Wochen 
vollendet  ist.  Baxter  und  Wilcocks  fanden  bei  Scharlach  und  Masern 
keine  Änderung  der  Blutzusammensetzung,  und  ebensowenig  konnte 
Pick  bei  einem  Pockenkranken  Veränderungen  der  roten  Blut- 
körperchen konstatieren. 

Diese  kurzen  Mitteilungen,  welche  im  wesentlichen  darin  überein- 
stimmen, dafs  besonders  bei  Masern  keine  nennenswerten  Veränderungen 
der  roten  Blutkörperchen  und  auch  bei  Scharlach  nur  geringfügige 
Herabsetzungen  derselben  eintreten,  stehen  in  Übereinstimmung  mit 
der  praktischen  Erfahrung,  dafs  diese  unsere  häufigsten  Exantheme^ 
wenn  keine  Komplikationen  hinzutreten,  in  der  Regel  an  und  für  sich 
keine  besonderen  anämischen  Zustände  hinterlassen.  Namentlich  bei 
Scharlach  dürfte  stärkere  Herabsetzung  der  Blutmischung  wohl  am 
ehesten  auf  Rechnung  komplizierender  Nephritis  zu  setzen  sein. 

Lenkoeyten.  Am  meisten  Sorgfalt  hat  man  auf  das  Studium  der 
Leukocyten  bei  diesen  Krankheiten  verwandt  und  ist  dabei  zu  folgenden 
Resultaten  gekommen. 

1.    Für    Masern    geben    übereinstimmend    alle   Autoren,    wie 
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V.  Limbeck  und  Pick,  Rieder,  Felsenthal  das  Fehlen  einer 
Leakocytose  bei  unkomplizierten  Fällen  an,  und  Ried  er  glaubt  sogar, 
dals  die  von  ihm  in  einigen  Fällen  beobachteten  subnormalen  Leuko- 
cytenzahlen  zur  differentiellen  Diagnose  zwischen  Masern  und  Scharlach 
sich  verwenden  lassen.  In  demselben  Sinne  hat  sich  später  Türk 
ausgesprochen. 

2.  Bei  Scharlach  nämlich  fand  Rieder  in  zahlreichen  Fällen 
stets  eine,  wenn  auch  manchmal  nur  mäfsig  stai'ke  Leukocytose.  Auch 
Felsenthal  konstatierte  dieselbe  gegenüber  den  Masern  und  machte 
auf  das  relativ  häufige  Vorkommen  von  eosinophilen  Zellen  aufmerksam. 
V.  Limbeck  und  Pick  dagegen,  wie  Halla,  konnten  bei  unkompli- 
zierten Fällen  keine  Leukocytose  nachweisen.  Kotschetkoff  endlich 
berichtet,  dafs  eine  mittelstarke  Leukocytose  am  zweiten  und  dritten 
Tage  vor  dem  Erscheinen  des  Exanthems  beginnt,  dann  sehr  lange, 
etwa  5 — 6  Wochen,  bestehen  bleibt  unter  vorwiegender  Vermehrung 
der  neutrophilen  Zellen.  Nach  diesem  Autor  sollen  die  eosinophilen 
Zellen  in  schweren  Fällen  rasch  sinken,  verschwinden  und  ihr  Nicht- 
vorhandensein demgemäfs  für  eine  ungünstigere  Prognose  sprechen. 

3.  Für  die  Pocken  ist  das  Verhalten  der  Leukocyten  in  meh- 
reren Arbeiten  eingehend  studiert  worden  und  schon  im  Jahre  1870 
konstatierte  Brouardel,  dafs  am  sechsten  Krankheitstage  die  relativ 
höchsten  Leukocytenzahlen  vorkommen,  dafs  sich  dieselben  im  apyreti- 
schen  Stadium  vor  dem  Eintritt  der  Suppuration  vermehren,  und  nach 
dem  Eintritt  derselben  wieder  vermindern.  Spätere  Vermehrungen  der 
farblosen  Blutzellen  deuten  nach  Brouardel  auf  Entwickelung  von 
Abscessen,  Furunkeln  oder  andere  Komplikationen.  Halla  und  P6e 
fanden  Leukocytose  im  Suppurationsstadium.  Eine  besonders  eingehende 
Bearbeitung  hat  diese  Frage  durch  Pick  gefunden,  welcher  weder  im 
initialen  noch  im  Eruptionsstadium  der  Pocken  Leukocytose  beobachtete, 
dagegen  im  Suppurationsstadium  eine  mehr  oder  minder  ausgeprägte 
Vermehrung  der  weifsen  Blutkörperchen  fand,  die  sich  indes  nicht  pro- 
portional den  Ausbreitungen  der  Eiterung  verhielt. 
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4.  Diphtherie- 
Bakteriologisches.  Die  bakteriologischen  Blutantersachungen 
spielen  bei  dieser  Krankheit  bisher  keine  klinisch  wichtige  Rolle.  Zwar 
haben  Canon  nnd  Frosch  im  Leichenblnte  bei  einer  Anzahl  von 
Fällen  Diphtheriebacillen,  zumeist  im  Verein  mit  Staphylokokken  und 
Streptokokken  nachweisen  können,  doch  scheinen  die  Diphtheriebacillen 
im  cirkulierenden  Blute  des  Lebenden  zu  den  grofsen  Seltenheiten  zu 
gehören. 

Zusammensetzung  des  Blutes.  Über  die  Veränderungen  der 
Zahl  der  roten  Blutkörperchen  bei  Diphtherie  liegen  yerhältnismälsig 
wenig  Beobachtungen  vor.  Während  Bouchut  und  Dubrisay  bei 
einer  grofsen  Reihe  von  Kindern  (24)  Zählungen  nach  der  Hayem- 
schen  Methode  anstellten  und  hierbei  im  allgemeinen  leichte  Herab- 
setzungen gegen  die  Normalzahl  während  der  Erkrankungen  auf  durch- 
schnittlich. 4,461  Millionen  feststellten,  berichtet  Reinert  über  Zäh- 
lungen bei  einer  Patientin,  welche  insofern  von  besonderem  Interesse 
sind,  als  zufällig  die  Zahl  ihrer  roten  Blutkörperchen  schon  vor  der 
Diphtherie-Erkrankung  ermittelt  war.    Es  ergaben  sich  hierbei: 

vor  der  Erkrankung 4,584  Mill.  r.  Blutk. 

am  8.  Kiankheitstage 5,05        „     „       „ 

zwei  Tage  nach  dem  Aufhören  des  Fiebers    4,732       „     n       n 

mithin    eine   deutliche   Erhöhung   der  Zahl    auf  der  Akme  der  Er- 
krankung. 

Ich  selbst  habe  bei  einer  Anzahl  diphtheriekranker  Kinder  der 
Charit^  Untersuchungen  über  die  Veränderungen  des  spezifischen  Ge- 
wichts des  Blutes  angestellt  und  habe  dabei  nur  solche  Kinder  au£h 
gesucht,  bei  denen  keine  störenden  Komplikationen  die  Blutmischung 
beeinflussen  konnten,  bei  welchen  also  weder  hohes  Fieber  noch  Dys- 
pnoe vorhanden  war  und  habe  in  den  meisten  Fällen  eine  beträchtliche 
Erhöhung  des  spezifischen  Gewichtes  des  Blutes  auf  der  Höhe 
der  Erkrankung  konstatiert  Ferner  habe  ich  in  Tierexperimenten 
die  Wirksamkeit  von  Diphtheriebacillen  resp.  deren  Stoffwechselpro- 

35* 
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dukten  auf  die  Zusammensetzung  des  Blutes  erprobt,  und  zwar  wurden 
zu  diesem  Zwecke  Diphtheriebacillen  in  Bouillon  kultiviert  und  in  ver- 
schiedenen Stadien  der  Entwickelung  die  Kulturen  theils  unverändert, 
theils  nach  vorheriger  Abtötung  der  Bakterien  steril  in  die  Blutbahn 
von  Hunden  und  Kaninchen  eingeführt.  Hiernach  liels  sich  regelmäßig 
ein  direkt  mefsbares  Steigen  des  spezifischen  Gewichtes  des 
Blutes  nachweisen,  welches  wohl  auf  lymphagoge  Einwirkung  der 
Stoffwechselprodukte  der  Bakterien  zurückzuführen  war.  Es  dürfte 
sich  daher  auch  bei  Diphtherie- Erkrankungen  des  Menschen,  in  welchen 
das  Blut  auf  der  Höhe  der  Erkrankung  wesentlich  konzentrierter  er- 
scheint, um  derartige  Einflüsse  infolge  von  Eesorption  bakterieller 
Stofiwechselprodukte  handeln.  Erwähnt  sei  hierbei,  dafs  gelegentlich 
dieser  Experimente  sich  zeigte,  daXs  blutverdünnende  Stoffe,  wie  Koch- 
salzlösungen und  auch  z.  B.  Serum  derselben  oder  einer  fremden  Tier- 
spezies, diese  toxische  Einwirkung  des  Blutes  aufzuheben  im  stände 
waren. 

Beck  und  Stapa  wiesen  unter  direkter  Beobachtung  am  Mano- 
meter nach,  dafs  Einführung  von  virulenten  Diphtherie-Kulturen  in  den 
ersten  Stunden  keine  Änderungen  des  Blutdruckes  bedingt,  nach 
15  Stunden  und  darüber  aber  plötzliches  Absinken  mit  nachfolgendem 
exitus  letalis  durch  Herzlähmung  eintritt,  ähnlich  wie  man  es  in  der 
Praxis  auch  in  den  späteren  Stadien  der  Erkrankung  beobachtet. 

Lenkoeyten.  Eine  Vermehrung  der  Leukocyten  findet  sich  nach 
den  Angaben  von  Bouchut  und  Dubrisay  stets  bei  Diphtherie  nnd 
nimmt  mit  der  Schwere  der  Erkrankung  zu,  so  dafs  sie  nach  diesen 
Autoren  für  die  Prognose  des  einzelnen  Falles  von  Wichtigkeit  sein 
kann.  Auch  v.  Limbeck,  P6e  und  Rieder  berichten  über  stetes 
Vorkommen  von  Leukocytose  bei  Diphtherie,  ohne  dafs  dieselbe  jedoch 
für  gewöhnlich  höhere  Grade  zu  erreichen  pflegt. 

In  Bezug  auf  die  Mischungsverhältnisse  der  einzelnen  Leukocyten- 
arten  bei  Diphtherie- Kindern  giebt  Engel  an,  dafs  häuflg  eine  relative 
Vermehrung  der  Lymphocyten  zu  beobachten  ist,  und  ferner  fand  diesor 
Autor  bei  tödlich  verlaufenen  Fällen  auffällig  zahlreiche  Myelocyten 
im  Blute  an,  denen  er  hiernach  eine  prognostisch  ungünstige  Bedeutung 
beimifst 
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5.  Sepsis,  Pyäinie,  Eiterungeiiy  Osteomyelitis, 

Erysipelas. 

Diagnostische  Untersuchimgen.  Die  in  der  Überschrift  ge- 
nannten Erkrankungen  and  andere,  welche  ebenfalls  an  die  Ansiede- 
lung und  Wucherung  eitererregender  Mikroorganismen  in  den  verscbie- 
denen  Organen  gebunden  sind,  haben  besonders  in  den  letzten  Jahren 
nach  der  bakteriologisch  -  diagnostischen  Seite  hin  zahlreiche  Unter- 
suchungen des  Blutes  veranlalst  Bekanntlich  bieten  gerade  eiternde 
oder  zui*  Eiterung  fahrende  Prozesse  in  inneren  Organen  sehr  häufig 
der  Diagnose  erhebliche  Schwierigkeiten,  wobei  ich  besonders  an  die 
sogenannten  kryptogenetischen  Septiko-Pyaemien  erinnere,  und 
es  mufs  daher  als  sehr  wünschenswert  erscheinen,  diese  diagnostischen 
Schwierigkeiten  durch  den  Nachweis  von  eitererregenden  Bakterien  im 
Blute  zu  mindern,  zumal  auch  die  Prognose  in  allen  diesen  Fällen 
durch  derartige  Befunde  beeinflulst  wird. 

Die  Aussicht,  bei  Erkrankungen  septischer  und  septikopyae- 
mischer  Natur,  ulceröser  Endokarditis,  Phlegmonen,  Absce- 
dierungen,  Osteomyelitis  u.  s.  w.  Bakterien  im  Blute  zu  finden,  ist 
von  vornherein  eine  grofse,  wenn  man  die  Massenhaftigkeit  der  Bak- 
terienwucherungen in  vielen  dieser  Prozesse  und  die  engen  Beziehungen 
berücksichtigt,  in  welchen  alle  diese  Entzündungen  zum  Gef&fssjrstem 
stehen,  infolge  deren  die  Bedingungen  tüv  den  Übertritt  von  Bakterien 
in  die  Blutbahn  hierbei  jedenfalls  besonders  günstige  sein  müssen.  Zu- 
mal bei  Fällen  von  ulceröser  Endokarditis  sollte  man  von  vornherein 
ein  reichliches  Kreisen  von  Bakterien  im  Blute  als  selbstverständlich 
annehmen. 

Wenn  trotzdem  manche  Untersucher  über  häufige  negative  Resul- 
tate ihrer  bakteriologischen  Forschungen  bei  diesen  Erkrankungen  be- 
richten, so  liegt  das  sicher  in  vielen  Fällen  an  der  Methode,  welche 
die  Entnahme  reichlicher  Quantitäten  Blutes  unter  sicheren  aseptischen 
Cautelen  erfordert,  wobei  es  füi'  die  Eiterkokken  anscheinend  gleich- 
giltig  ist,  ob  das  Blut  aus  dem  venösen  oder  dem  kapillaren  Bezirk 
entnommen  ist;  denn  die  zahlreichen  positiven  Bakterienbefunde  gerade 
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derjenigen  Untersucher,  welche  das  Blut  aus  der  Armvene  entnommen 
haben,  sprechen  dagegen,  dafs,  wie  einige  meinen,  die  Bakterien  im 
kapillaren  Bezirk  zurückgehalten  werden. 

Die  ersten  Befunde  von  Eiteren*egern  im  Blute  wurden  bei  Leichen 
erhoben,  und  zwar  von  Garrö,  Weichselbaum,  Doyen,  v.  Winckel, 
Tilanus  u.  a.  —  Indes  war  bei  der  Entnahme  des  Blutes  von  Leichen, 
auch  wenn  erst  kurze  Zeit  nach  dem  Tode  verflossen  war,  der  Ein- 
wurf naheliegend,  dafs  es  sich  um  postmortale  Bakterienein  Wanderungen 
handeln  könne.  Man  ging  infolge  dessen  bald  zu  Untersuchungen  an 
Lebenden  über,  und  es  gelang  zuerst  Rosenbach  in  einem  Falle  von 
Sepsis  Streptokokken  und  Staphylokokken  im  Blute  nachzuweisen,  ein 
Befund,  der  allerdings  unter  einer  Reihe  von  negativen  Untersuchungs- 
resultaten vereinzelt  dastand.  Später  konstatierte  Garr6  in  einem 
Falle  von  Osteomyelitis  das  Vorhandensein  von  Staphylokokkus 
pyogenes  aureus  im  Blute  des  Lebenden,  und  v.  Eiseisberg  konnte 
kurz  darauf  über  Befunde  von  Staphylokokken  im  Blute  von  zehn 
fiebernden  Verletzten,  später  auch  über  einen  solchen  von  Staphylo- 
kokkus aureus  bei  einem  Falle  von  Osteomyelitis  berichten,  und  kon- 
statierte ferner  bei  vier  Fällen  von  Wundfieber  und  Septikaemie 
teils  Streptokokken,  teils  Staphylokokken  im  Blute  intra  vitam. 

Czerniewsky  fand  bei  fünf  Puerperalkranken  Streptokokken, 
Stern  und  Hirschler  bei  derselben  Krankheit  Streptokokken  und 
Staphylokokken,  Saenger  bei  Osteomyelitis  und  Endokarditis 
Staphylokokken  im  Blute. 

Bei  Pyaemie  und  Sepsis  konnten  Brunner,  Hoff  und  Blum 
eitererregende  Staphylokokken  nachweisen,  und  Hub  er  gelang  es,  die- 
selben Bakterien  im  Blute  eines  Panaritiumkranken  zu  konstatieren. 

Weitere  positive  Befunde  von  Eitererregern  im  Blute  wurden 
von  Jordan,  Ross,  Saenger,  Roux  und  Lannois,  Levy,  Cantu, 
Bommers  in  einzelnen  Fällen  erhoben. 

Von  weiteren  Arbeiten  sind  besonders  die  von  Canon  und  ferner 
von  Sittmann  wegen  der  exakten  Ausführung  reichlicher  Blutimpfungen 
bei  gröfseren  Reihen  von  Kranken  bemerkenswert.  Eigene  bakterio- 
logische Blutuntersuchungen  ergaben  mir  bei  Sepsis  und  besonders  bei 
Endocarditis  ulcerosa  relativ  zahlreiche  positive  Befunde.  Auch  Pe- 
truschky  konnte  in  der  Mehrzahl  seiner  untersuchten  Fälle  bei  puer- 
peralen Infektionen,  Phlegmonen  und  Endokarditis  pyogene  Kokken 
durch  direkte  Überimpfung  des  Blutes  der  Patienten  auf  Mäuse  kon- 
statieren. Derselbe  Autor  wies  in  einem  Falle  von  Wund-Erysipel  eine 
allgemeine  Verbreitung  der  Streptokokken  im  Blute  eines  Kranken 
durch  das  gleiche  Impfverfahren  nach. 


Jamm 
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Aufser  den  eigentlichen  eitererregenden  Kokken,  den  Strepto- 
kokken nnd  Staphylokokken,  mit  deren  Auftreten  im  Blute  sich  die 
aufgeführten  Autoren  vorzugsweise  beschäftigten,  interessieren  hier  noch 
besonders  zwei  Arten  von  Bakterien,  welchen  unter  Umständen  eine 
eitererregende  Wirkung  zukommt,  und  welche  auch  im  Blute  der  be- 
troffenen Kranken  konstatiert  sind,  nämlich  der  Diplokokkus  pneu- 
moniae (Fränkel)  und  das  Bacterium  coli  commune,  welches  von 
Sittmann  und  Barlow  bei  einer  von  jauchiger  Cystitis  ausgehenden 
Sepsis  im  Blute  elf  Stunden  vor  dem  Tode  gefunden  wurde. 

Endlich  kommen  bei  manchen  Mischinfektionen  gleichzeitig  ver- 
schiedene Arten  von  Bakterien  im  Blute  zur  Beobachtung.  Bezüglich 
der  Pneumokokkenbefunde  im  Blute  verweise  ich  auf  das  Kapitel 
„Pneumonie'^  und  betreffs  des  Bacterium  coli  commune  auf  S.  529. 

Es  sei  hier  in  Bezug  auf  die  Osteomyelitis  darauf  hingewiesen, 
dafs  diese  Erkrankung  der  Knochen  nach  der  Ansicht  von  Jordan 
nicht  durch  einen  einzelnen  spezifischen  Mikroorganismus  bedingt  wird, 
sondern  unter  Umständen  durch  den  Staphylokokkus  und  den  Strepto- 
kokkus pyogenes,  durch  den  Pneumokokkus  oder  das  Bacterium  coli. 

Aus  dem  Studium  der  kurz  angeführten  reichlichen  Litteratar 
und  ans  eigenen  Beobachtungen  ergeben  sich  für  den  diagnostischen 
und  prognostischen  Wert  der  bakteriologischen  Blutbefunde  bei  dieser 
Krankheitsgruppe  folgende  Resultate:  Bei  aseptischer  Entnahme  reich- 
licher Mengen  von  Blut  und  Untersuchung  von  Kulturen  auf  verschie- 
denen Nährböden  lassen  sich  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  von 
Septikopyaemie  eitererregende  Bakterien  nachweisen;  mithin 
kann  die  bakteriologische  Blutuntersuchung  fftr  viele  der 
Diagnose  schwer  zugängliche  Fälle  sogenannter  krypto- 
genetischer Septikopyaemie  in  differential- diagnostischer 
Beziehung  den  Ausschlag  geben.  Negative  Resultate  sprechen  indes 
nicht  direkt  gegen  das  Vorhandensein  eines  derartigen  Krankheits- 
prozesses. Denn  nach  den  bisherigen  Untersuchnngsergebnissen  maus 
man  annehmen,  dafs  nicht  von  jedem  Eiternngsherde  eine  bakterielle 
Überschwemmung  des  Blutes  stattfindet^  selbst  wenn  die  deutlichsten 
Zeichen  allgemeiner  septischer  Infektion  im  vollsten  Mafse  bei  den 
Kranken  ausgeprägt  sind. 

Nach  den  negativen  Untersuchungsresultaten  von  Brieger  und 
H.  Neumann  mufs  man  annehmen,  dafs  auch  die  Toxine,  welche  von 
den  Entzündungsherden  in  die  Cirkulation  gelangen,  ohne  Anwesenheit 
von  Bakterien  für  sich  allein  die  Zeichen  septischer  Erkrankung  her- 
vorrufen können,  und  irgend  ein  sicheres  Kriterium,  ob  wir  es  im  ge- 
gebenen Falle  mit  einer  derartigen  Toxhaemie  oder  mit  einer  bak* 
teriellen  Septikaemie  zu  thun  haben,  läfst  sich  zur  Zeit  nicht  au&teilen. 
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Natüi*lich  ist  bei  negativen  Befunden  auch  an  die  Möglichkeit  zu  den- 
ken, da£s  nicht  zu  allen  Zeiten  im  Verlaufe  eines  Eiterungsprozesses 
Bakterien  im  Blute  zu  kreisen  brauchen,  und  die  meisten  Autoren  geben 
an,  dals  die  Chancen  auf  positive  bakteriologische  Befunde  sich  sub 
finem  vitae  mehren.  Es  ergiebt  sich  hieraus  die  Aufforderung,  in  wich- 
tigen Fällen  sich  nicht  mit  einer  einmaligen  Blutentnahme  zu 
begnügen,  sondern  dieselbe  bei  anfänglichem  negativen  Ergebnisse 
zu  wiederholen. 

Für  die  Diagnose  der  ulcerösen  Endokarditis  haben  m.  E. 
diese  Blutuntersuchungen  eine  noch  in  erhöhtem  Malse  praktische  Be- 
deutung, zumal  gerade  diese  bösartigen  Erkrankungen  in  der  B^el  der 
Fälle  im  Beginne  dem  sicheren  Erkennen  besondere  Schwierigkeiten  zu 
bereiten  pflegen.  Wenn  auch  hier  einzelne  negative  Untersuchungs- 
resultate nicht  direkt  gegen  die  Diagnose  sprechen  können,  so  glaube 
ich  doch  nach  eigenen  Erfahrungen  sagen  zu  dürfen,  dafs  wieder- 
holte negative  Ergebnisse  bei  zweifelhaften  Fällen  mit  grof ser 
Wahrscheinlichkeit  gegen  eine  derartige  Affektion  sprechen, 
während  positive  Befunde  von  Eitererregern  die  Diagnose  bei 
Ausschlufs  anderweitiger  Komplikationen  in  einer  sicheren  Weise 
stützen.  In  einem  meiner  Fälle  konnte  ich  intra  vitam  aus  dem 
Befunde  von  FränkePschen  Diplokokken  im  Blute  mit  grof  ser  Sicher- 
heit die  Diagnose  auf  eine  metastatische  ulceröse  Endokarditis  nach 
Pneumonie  stellen,  ein  Befund,  der  durch  die  Obduktion  bestätigt  wurde. 
Überschwemmungen  des  Blutes  mit  den  Kokken  des  Erysipel  schei- 
nen nach  den  spärlichen  positiven  Angaben  zu  urteilen,  selten  zu  sein. 

Mit  Recht  verweist  Sittmann  darauf,  dafs  die  Bakterienbefunde 
im  Blute  bei  manchen  Fällen  kryptogenetischer  Septiko-Pyaemie  ge- 
eignet sein  können,  einen  Aufschlufs  über  die  Infektionspforte  zu  geben, 
z.  B.  bei  dem  Befunde  von  Pneumokokken,  die  auf  die  Lunge 
als  Primärsitz,  oder  von  Bacterium  coli,  das  auf  die  Herkunft  vom 
Yerdauungstraktus  hinweist.  In  prognostischer  Beziehung  ergiebt 
sich  aus  zahlreichen  Mitteilungen,  dafs  Befunde  von  Eitererregern  im 
Blute  nicht  ohne  weiteres  eine  schlechte  Prognose  bedingen,  dafs  sich 
unter  den  einzelnen  Bakterienarten  gewisse  graduelle  Unterschiede  in 
der  Malignität  konstatieren  lassen,  derartig,  dafs  die  Streptokokken  als 
die  bösartigsten,  Pneumokokken  dagegen  und  Staphylokokken  als  etwas 
weniger  bösartig  anzusehen  sind. 

Zusammensetzung  des  Blutes.  Über  die  Veränderungen,  welche 
die  roten  Blutkörperchen  bei  septischen  Prozessen  erleiden,  liegen  einige 
ältere  Untersuchungen  vor  von  Braidwood,  welcher  dieselben  in  un- 
regelmäfsigen  Klumpen,  zu  Stechapfelform  verändert  und  ohne  Neigung 
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ZU  Geldrollenbildung  im  frischen  Blutpräparate  beobachtete«  Mannas- 
säin  konstatierte  bei  septikämischem  Fieber  an  Säugetieren  eine  Ver- 
kleinerung des  Hauptdurchmessers  der  Erythrocyten.  Quincke  fand  in 
einem  Falle  von  Pyämie  eine  sehr  erhebliche  Abnahme  des  Hb-6ehalts, 
und  zu  den  gleichen  Resultaten  gelangte  Patrigeon. 

Die Schfiler  Alexander  Schmidts(Mobitz,  v.  Goetschel)  wiesen 
bei  der  Septikämie  von  Schafen  erhebliche  quantitative  und  qualitative 
Änderungen  in  der  Zusammensetzung  der  roten  Blutkörperchen  nach. 
Namentlich  war  der  häufige  Wechsel  in  dem  Verhältpis  zwischen  Hb- 
und  Stromagehalt  der  roten  Blutkörperchen  von  Interesse.  Es  fand 
sich,  dafs  dieselben  sowohl  hämoglobinärmer  und  zugleich  stromareicher 
und  umgekehrt  werden  können.  Bond  beobachtete  im  mikroskopischen 
Präparate  bei  Blutproben  von  septisch  Infizierten  eine  Neigung  des  Hb 
zur  Erystallisation,  welche  sich  besonders  am  Bande  des  Deckgläschens 
in  dem  Auftreten  von  nadel-  oder  stäbchenförmigen  Eiystallen  kund- 
gab. Tumas  gab  an,  dafs  sich  unter  dem  Einfiusse  des  septischen 
Fiebers  die  absolute  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  und  die  Hämo- 
globinmenge verringere,  und  zwar  die  erstere  in  viel  höherem  Mafse. 
Auch  die  erhöhte  Ausscheidung  von  Harnpigmenten,  Kalisalzen  und 
Phosphorsäure  deutet  auf  erhöhten  Zerfall  von  roten  Blutkörperchen  hin. 

In  der  unter  meiner  Leitung  gearbeiteten  Dissertation  von  Koscher 
finden  sich  zahlreiche  exakte  Blutanalysen  bei  Septischen,  deren  Blut 
in  allen  Fällen  eine  erhebliche  Herabsetzung  der  Konzentration 
zeigte,  welche  durchschnittlich  viel  stärker  war,  als  bei  anderen 
Infektionskrankheiten  und  auch  in  viel  kürzerer  Zeit  deutlich  in 
die  Erscheinung  trat.  Diese  Verdünnung  des  Blutes  war  bei  schweren 
Erkrankungsfallen  so  ausgesprochen,  dafs  sie  schon  wenige  Stunden 
nach  dem  Ausbruch  der  Krankheit  deutlich  vorhanden  war,  und  sie 
nahm  zu  proportional  der  Dauer  der  Krankheit  und  der  Schwere  des 
ganzen  Krankheitsbildes.  Wenn  die  Verdünnung  des  Blutes  in 
kurzer  Zeit  so  stark  wurde,  dafs  der  Wert  für  die  Trocken- 
substanz des  Blutes  auf  15^/^  und  darunter  sank,  so  trat  in 
allen  von  uns  beobachteten  Fällen  der  Exitus  letalis  im  weiteren 
Verlaufe  der  Krankheit  ein.  Es  bildet  also  dieser  rapide  Eiweifsverlust 
des  Blutes  einen  gewissen  prognostischen  Anhaltspunkt,  wenn  es  auch 
natürlich  nicht  ausgeschlossen  ist,  dafs  auch  bei  derartigen  schnellen 
Herabsetzungen  der  Blutmischung  durch  septische  Prozesse  noch  eine 
Wiederherstellung  möglich  ist.  Die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  war 
in  allen  Fällen  vermindert,  die  Form  derselben  zeigte  zumeist  keine 
erheblichen  Veränderungen,  und  nur  in  den  schwersten  F&Uen  waren 
Poikilocytose,  Mikrocytose  und  Makrocytose  nachweisbai*. 

Ganz  besonders  stark  zeigte  sich  in   allen  Fällen  der  Wasser- 
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gehalt  desBlutserum  vermehrt,  und  zwar  ging  auch  dieser  Ei  weif s- 
verlust  des  Blutserum  parallel  mit  der  Schwere  des  Erkrankungs- 
falles, so  dafs  in  den  schwersten  Fällen  anstatt  der  normalen  10,5  ^/^ 
Trockenrückstand,  bis  zu  6,25  ^/^  beobachtet  wurden. 

Über  die  Gründe  für  das  Zustandekommen  dieser  starken 
Herabsetzungen  des  Eiweifsgehaltes  des  Blutes  läfst  sich  fol- 
gendes anfahren:  Zunächst  liegt  es  nahe,  daran  zu  denken,  dafs  bei 
septischen  Prozessen  ein  Zugrnndegehen  von  roten  Blutkörperchen  be- 
wirkt wird,  durch  welches  die  Verdünnungen  des  Gesamtblutes  sich 
erklären  lassen.  Ich  führe  hier  eine  Krankengeschichte  an,  welche  in 
der  That  sehr  deutlich  für  dies  Ereignis  im  Blute  spricht. 

Eine  44  Jahre  alte  Frau  wnrde  am  15.  September  morgens  in  die  Klinik  ge- 
bracht mit  folgender  Vorgeschichte,  die  wegen  starker  Benommenheit  von  den  An- 
gehörigen erhoben  wurde. 

Die  Kranke  war  gravida,  angeblich  im  2. — 8.  Monat  und  war  bis  zum  Abend 
des  yoraufgehenden  Tages  völlig  gesund  gewesen. 

Abends  gegen  11  Uhr  waren  profuse  Uterinblutungen  aufgetreten  mit  Abgang 
der  Frucht.  Nachträglich  stellte  sich  heraus,  dafs  eine  Hebamme  Manipulationen  zur 
Abtreibung  der  Frucht  vorgenommen  hatte.  Bereits  in  der  Nacht  bemerkte  der  Ehe- 
mann, dafs  die  Frau  blaue  Flecke  im  Gesicht  bekam,  und  führte  sie  zur  Charit^  über. 

Hier  zeigte  die  Kranke  ein  ganz  eigentümliches  Bild. 

Die  Hautfarbe  war  im  allgemeinen  verwaschen  gelblich,  die  Konjunktiven 
stärker  gelb,  das  Gesicht  war  bronzefarben  mit  tief  cjanotischer  Färbung  der  Nase 
und  Wangen;  dabei  war  das  ganze  Gesicht  stark  verfallen,  so  dafs  man  auf  den 
ersten  Blick  an  Cholera  denken  konnte;  doch  waren  alle  Teile  von  erhöhter  Temperatur. 

Das  Sensorium  war  benommen,  die  Temperatur  40^  C,  der  Puls  160  in  der 
Minute,  regelmäfsig. 

An  den  Organen  der  Brust  nichts  Abweichendes. 

Der  mittels  Katheter  entleerte  Urin  zeigte  tief  dunkelrote  Färbung  und  dicke 
Konsistenz,  enthielt  in  Massen  gelöstes  Hämoglobin,  keine  roten  Blutkörperchen. 

Patientin  erbrach  blutige  schleimige  Massen,  deren  Untersuchung  auf  etwa 
genommene  giftige  Stoffe  negativ  war. 

Gynäkologisch  fand  sich  weiter  Cervix,  der  zwei  Finger  bequem  in  den 
Uterus  dringen  liefs,  im  letzteren,  der  etwa  Hühnereigröfse  hatte,  fanden  sich  einzelne 
Coagula. 

Die  bakteriologische  Untersuchung  dieser  blutigen  Gerinnsel,  die 
übrigens  ganz  geruchlos  waren,  war  für  die  Klärung  des  eigenartigen  Krank- 
heitabildes  von  ganz  besonderer  Wichtigkeit,  denn  im  frischen  Ausstrichpräparat 
fanden  sich  diese  Gerinnsel  mit  einer  ganz  enormen  Masse  aUerkleinster  Kokken 
durchsetzt,  die  sich,  auf  der  Kultur  später  vorzugsweise  als  pyogene  Staphylo- 
kokken erwiesen. 

Es  wurde  hiernach  foudroyante  Sepsis,  vom  inficierten  Uterus 
ausgehend,  diagnosticiert. 

Der  Exitus  letalis  erfolgte  bereits  nach  wenig  Stunden,  und  die  Obduktion,  die 
gerichtsärztlicherseits  ausgeführt  wurde,  bestätigte  die  Diagnose. 

Die  Untersuchung  des  Blutes  ergab  bei  dieser  Kranken  nur  300000  rote  Blut- 
körperchen im  cmm,  weil'se  spärlich.    Das  Blut  enthielt  14,5 ^/^  Trockensubstanz  und 
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das  Serum  13,1  ^/o,  und  zwar  rührte  diese  letztere  hohe  Zahl  von  grofsen  Mengea 
Hämoglobin  im  Serum  her. 

Es  zeigte  sich  hier  also  in  einem  Falle  von  akutester 
septischer  Infektion  eine  ganz  enorme  Hämocytolyse,  infolge 
deren  in  kürzester  Frist  über  90  ^/^^  aller  roten  Blutkörper- 
chen vernichtet  waren. 

MuXs  man  also  für  die  Herabsetzung  in  der  Blutmischung  bei  sep- 
tischen Prozessen  an  ein  direktes  Zugrundegehen  von  roten  Blutkörper- 
chen denken,  so  liegen  doch  meiner  Meinung  nach  noch  andere  Ver- 
hältnisse vor,  welche  bei  septischen  Erkrankungen  eine  schnelle  Ver- 
dünnung des  Blutes  begünstigen,  und  zwar  ist  dieser  Einflufs  in  der 
Einwirkung  der  Stoffwechselprodukte  der  eitererregenden 
Staphylokokken  und  Streptokokken  zu  suchen,  welche  nach  meinen 
Untersuchungen  eine  Verdünnung  des  Blutes  durch  Anziehung  von  Ge- 
websflüssigkeit in  die  Blutgefäfse  bewirken.  Man  mufs  hier  also  aulser 
an  hämatolytische,  noch  an  lymphagoge  Wirkungen  denken^ 
welche  durch  die  Bakterienprodukte  im  Blute  ausgelöst  werden. 

Interessant  ist  die  experimentelle  Beobachtung  von  Bianchi  und 
Mariotti  (s.  S.  530),  welche  bei  Injektion  von  Stoffwechselprodukten 
der  Eitererreger  Hyperisotonie  des  Blutes  konstatierten. 

Die  roten  Blutkörperehen  sind  entsprechend  der  Verdünnung 
des  Gesamtblutes  bei  septischen  Prozessen  stets  vermindert  und  H.  Strauf  s 
stellte  als  Mittelwert  3  Millionen  fest. 

Morphologisch  finden  sich  häufig  Gröfsenunterschiede,  leichte 
Poikilocytose,  vereinzelt  auch  körnig  degenerierte  Zellen.  Aufserdem 
können  auch  Normoblasten  auftreten,  und  Straufs  und  Bohnstein  be- 
obachteten in  einem  Falle  von  puerperaler  Sepsis  sogar  Megaloblasten. 

Der  Hb-Gehalt  der  Zellen  sinkt  nach  diesen  Autoren  schneller,  als 
die  Zahl  der  Zellen. 

Leokocyten.  Die  Leukocytose  gehört  bei  allen  septischen  Er- 
krankungen zu  den  häufigsten  Begleiterscheinungen.  Schon  im  Jahre 
1851  fiel  Donders  die  Vermehrung  der  weifsen  Blutkörperchen  auf, 
und  alle  folgenden  Untersucher  wie  Schulten,  Braidwood,  Patri- 
geon,  der  eine  Abnahme  der  weifsen  Blutkörperchen  nach  Eröffnung 
und  Ableitung  der  Eiterungen  beobachtete,  femer  Halla  und  Mara- 
gliano,  die  einen  Parallelismus  zwischen  Schwere  der  Erkrankung  and 
Leukocytose  in  Abrede  stellen,  Eanthak,  Rieder,  Sadler,  v.  Lim- 
beck,  Krebs,  Röscher  konstatieren  die  Häufigkeit  der  Leukocytose 
bei  allen  in  dies  Kapitel  gehörigen  Erkrankungen.  Während  v.  Lim- 
beck  bei  Sepsis  puerperalis  keine  Leukocytose  nachweisen  konnte  und 
darin  eine  Bestätigung  seiner  Ansicht  sah,  dafs  nur  die  mit  Exsudation 
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in  die  Gewebe  einhergehenden  Infektionskrankheiten  während  der  fieber- 
haften Periode  eine  beträchtliche  Zunahme  der  weilsen  Blutkörperchen 
zeigen,  ist  Bieder  der  Meinung,  dafs  man  fast  stets  Lenkocytose  kon- 
statieren könne,  auch  in  den  Fällen,  wo  die  Sepsis  ohne  Exsudation  ein- 
hergehe. 

Auf  Grund  sehr  zahlreicher  eigener  Untersuchungen,  welche  ich 
seit  der  mit  meinem  Schüler  Röscher  gemeinsam  publizierten  Arbeit 
fortgeführt  habe,  kann  ich  bestätigen,  dals  bei  allen  möglichen  Formen 
septischer  Erkrankungen  Leukocytosen  in  der  gröfseren  Mehrzahl  der 
Fälle  vorkommen,  dafs  aber  auch  nicht  selten  sehr  aktive  Entzün- 
dungsprozesse mit  Eiterbildung  vorhanden  sein  können,  ohne 
dafs  eine  Lenkocytose  besteht. 

Ich  betone  dies  ausdrücklich,  weil  von  manchen  Seiten  die  dia- 
gnostische Bedeutung  dieses  Symptoms  zu  hoch  angeschlagen  wird, 
denn  wenn  auch  der  positive  Befund  einer  ausgesprochenen  neutro- 
philen  Lenkocytose  in  manchen  Fällen,  wie  z.  B.  dem  auf  S.  538  be- 
richteten, die  Diagnose  in  ganz  bestimmter  Weise  beeinflussen  kann, 
so  spricht  doch  ein  negativer  Befund  keineswegs  mit  Sicherheit 
gegen  das  Bestehen  eines  Eiterherdes. 

Als  Beispiele  für  die  Wichtigkeit  dieser  Verhältnisse  führe  ich 
erstens  die  neuerdings  von  Curschmann  mitgeteilten  Beobachtungen 
bei  Perityphlitis  an,  welche  ergaben,  dafs  nicht  abscedierende 
Entzündungen  des  Blinddarms  und  Wurmfortsatzes  ganz  ohne,  oder 
nur  mit  leichten  Steigerungen  der  Leukocytenzahl  verlaufen,  wäh- 
rend dauernd  hohe  Zahlen  für  Abscefsbildung  sprechen,  so 
dafs  man  beim  Bestehen  einer  perityphlitischen  Entzündung  das  Vor- 
handensein von  Eiterbildung  an  dem  Auftreten  einer  Lenkocytose  er- 
kennen könne,  und  es  liegt  auf  der  Hand,  dafs  diesem  Symptom  hier- 
nach eine  hohe  Bedeutung  für  die  Indikation  zum  operativen  Ein- 
greifen zukäme.  Ich  kann  indes  aus  eigener  Erfahrung  mitteilen, 
dafs  Perityphlitiden  ohne  Lenkocytose  verlaufen  können,  trotzdem 
sich  bei  der  Operation  Gangrän  des  Wurmfortsatzes  und  starke 
Abscefsbildung  findet,  während  andererseits  eine  ganz  gutartige 
Perityphlitis  gelegentlich  mit  Lenkocytose  verläuft,  so  dafs  bei  nega- 
tiven Befunden  an  den  Leukocyten  von  einer  diagnostischen  Verwer- 
tung dieses  Symptoms  bei  Perityphlitis  nicht  wohl  die  Rede  sein  kann. 

Zweitens  können  auch  sonst  Entzündungen  mit  Eiterbildung  ver- 
laufen, ohne  Lenkocytose  hervorzurufen,  wie  ich  erst  kürzlich  bei  einer 
Frau  mit  eitriger  Cholangitis  zu  beobachten  Gelegenheit  hatte,  bei 
welcher  keine  Leukocytenvermehrung  vorhanden  war,  trotzdem  sich 
bei  der  Obduktion  multiple  Leberabscesse  fanden.  Es  war  dies  um  so 
auffälliger,  als  im  übrigen  schon  bei  nicht  so  akuten  Leberkrankheiten 
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Leukocytosen  sehr  häufig  und  hochgradig  zu  beobachten  sind.  Eben- 
falls bei  einer  anderen  Frau  mit  eitriger  Cholecystitis  liets  sich 
keine  Leukocytose  nachweisen. 

Worauf  dieses  schwankende  Verhalten  der  Leukocytosen  beruht, 
wissen  wir  noch  nicht,  man  muXs  sich  indes  dieser  Unsicherheiten  für 
die  praktische  Diagnostik  bewufst  sein. 

Über  das  Mischungsverhältnis  der  verschiedenen  Leukocytenformen 
gehen  die  Ansichten  der  meisten  citierten  Autoren  dahin,  dafs  die 
neutrophilen  Formen  vorzugsweise  vermehrt  sind  und  die  Lympho- 
cyten  an  Zahl  zurücktreten. 

BlutplBttehen  sind  häufig  bei  septischen  Prozessen  vermehrt  vor- 
handen. 
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6.  Tuberkulose. 

Es  giebt  wohl  nur  wenig  Krankheitsgruppen,  bei  welchen  sich 
die  Zeichen  der  Anämie  in  der  äufseren.  Erscheinung  der  Kranken  so 
deutlich  ausprägen,  wie  bei  der  Tuberkulose.  Indessen  fiel  schon  den 
älteren  Ärzten  ein  gewisses  Mifsverhältnis  auf,  welches  sich  häufig  bei 
Tuberkulösen  in  einer  frisch  roten  Färbung  der  sichtbaren  Sclileim- 
häute,  besonders  der  Lippen,  gegenüber  der  starken  allgemeinen  Blässe 
der  äulseren  Haut  ausprägt. 

Die  Zasammensetzang  des  Bintes  ist  bei  Tuberkulösen,  ent- 
sprechend der  Häufigkeit  der  Krankheit,  von  sehr  zahlreichen  Unter- 
Suchern  studiert  worden,  und  bei  der  Durchsicht  dieser  Litterator  er- 
giebt  sich  eine  geradezu  auffallende  Verschiedenheit  der  Angaben,  deren 
Deutung  dadurch  erschwert  wird,  da£s  auch  bei  dieser  Krankheit  von 
den  meisten  früheren  Untersuchern  eine  genauere  Beschreibung  der 
individuellen  Verhältnisse  der  einzelnen  untersuchten  Fälle  unterlassen 
worden  ist. 

Becquerel  und  Eodier  fanden  als  Durchschnittszahlen  fQr  das 
spezifische  Gewicht  des  aus  Aderlässen  gewonnenen  Blutes  bei  vor- 
geschrittener Tuberkulose  sowohl  bei  Männern  wie  bei  Frauen  normale 
Werte.  Malassez  konstatierte  regelmäfsig  eine  Abnahme  der  Zahl 
der  roten  Blutkörperchen,  dagegen  ermittelte  Laache  für  rote  Blut- 
körperchen und  Hämoglobin  durchschnittlich  in  der  normalen  Grenze 
sich  haltende  Werte,  so  daXs  Laache  zu  dem  bemerkenswerten  Aas- 
spruche kam:  dafs  „Phthise  an  und  für  sich  in  den  meisten 
Fällen  keinen  Anlafs  zu  bedeutender  Anämie  giebt" 

Ebenfalls  innerhalb  des  Normalen  sich  haltende  Zahlen  für  rote 
Blutkörperchen  und  Hämoglobin  fand  Oppenheim  er  und  für  den 
Hämoglobingehalt  allein  Gnezda  und  Bartazzi,  während  Leichten* 
Stern  und  Fenoglio  zumeist  eine  Verminderung  desselben  fanden. 
Neubert  konstatierte  bei  der  Hälfte  seiner  untei*suchten  Phthisiker 
mehr  oder  weniger  herabgesetzte  Zahl  der  roten  Blutkörperchen,  in 
drei  Fällen  Vermehrung  derselben,  welche  sich  nach  Dehio  durch 
Wasserverlust  infolge  Schwitzens  erklärt. 
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Beinert  gelangt  zu  dem  Resultat,  dafs  selbst  bei  hochgradig  ab- 
gemagerten und  heruntergekommenen  SchwindsQchtigen  eine  annähernd 
normale  Menge  von  Hämoglobin  und  roten  Blutkörperchen  vorgefunden 
wird. 

Nach  V.  Noorden  pflegt  bei  Lungentuberkulose  die  Blutkonzen- 
tration in  der  Regel  nicht  wesentlich  abzunehmen;  eine  Abnahme  der 
Blutscheiben  und  des  Hämoglobins  um  20  ^/o  wird  selten  überschritten, 
wenn  nicht  Komplikationen  wie  starke  Blutverluste,  Eiterungen,  amy- 
loide  Degeneration  sich  hinzugesellen. 

Über  die  Trockensubstanz  des  Blutes  Tuberkulöser  finden 
sich  Angaben  bei  Stint zing,  welcher  erhebliche  Herabsetzungen  der- 
selben konstatierte. 

Das  spezifische  Gewicht  fandDevoto  in  acht  Fällen  zwischen 
1050  und  1054,  Schmaltz  in  einem  Falle  von  Lungenphthise  1036, 
und  ebenfalls  stark  herabgesetzt  Peiper,  während  Sophie  Scholkoff 
verschiedene  Werte  und  Hammerschlag  nur  dann  Herabsetzung  des 
spezifischen  Gewichts  konstatierte,  wenn  die  Krankheit  zu  Kachexie 
höheren  Grades  geführt  hatte. 

Über  tuberkulöse  Knochenerkrankungen  sind  Untersuchungen  von 
Laker  vorhanden,  welcher  hierbei  mit  dem  Hämometer  erhebliche 
Herabsetzungen  des  Hämoglobingehaltes  feststellte. 

Das  morphologische  Verhalten  der  roten  Blutzellen  ist  nach 
allen  fremden  und  eigenen  Beobachtungen  bei  unkomplizierter  Tuber- 
kulose ganz  normal,  es  finden  sich  weder  Poikilocyten,  noch  Änderungen 
im  färberischen  Verhalten  und  es  bestehen  keine  Zeichen  für  eine 
direkte  Giftwirkung  auf  diese  Zellen. 

Leakocyten.  Über  das  Verhalten  der  Leukocyten  liegen  ältere 
Beobachtungen  von  Nasse  und  Samuel  vor,  welche  Vermehrung  der 
weifsen  Blutkörperchen  bei  Tuberkulose  konstatierten.  Ebenso  fanden 
Sörensen  und  Halla  Leukocytose,  und  zwar  stellte  letzterer  fest, 
dafs  sich  die  Leukocytose  nur  bei  fortschreitender  Tuberkulose  ent- 
wickele, ohne  dafs  sie  in  bestimmter  Weise  durch  die  Temperatur  be- 
einflufst  würde.  Auch  Reinert  fand  Leukocytose  bei  Schwindsüchtigen, 
und  Rieder  konnte  bei  vorgeschrittener,  besonders  fieberhafter  Tuber- 
kulose durchschnittlich  leichte  Leukocytose  konstatieren,  im  Gegensatz 
zu  frischer  Tuberkulose,  bei  welcher  keine  Vermehrung  der  weifsen 
Blutkörperchen  vorhanden  war. 

Neubert  und  v.  Limbeck  fanden  im  ersten  Stadium  der  Lungen- 
tuberkulose, wenn  noch  keine  Kavemenerscheinungen  vorlagen,  normale 
Leukocytenzahlen,  meine  eigenen  und  Strauer's  Untersuchungen  er- 
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gaben  auch  hier  gelegentliches  Auftreten  von  Leukocytose,  was  yon 
Strauls  und  Rohnstein  bestätigt  wird. 

Im  Stadium  der  Kavernenbildung  besteht  meist,  jedoch  nicht  immer 
eine  leichte  Leukocytose. 

Die  Prozentzahlen  der  Neutrophilen  und  Lymphocyten  sind  nach 
Einhorn,  Strauls  und  Bohnstein  normal.  Auch  bei  akuter 
Miliartuberkulose  und  tuberkulöser  Meningitis  können  nach 
Türk  Leukocytosen  vorkommen,  doch  sind  sie  bei  der  letzteren  Er- 
krankung meist  nicht  so  ausgesprochen  wie  bei  epidemischer  Cere- 
brospinalmeningitis  mit  starker  Eiterbildung. 


Um  bei  den  widerspruchsvollen  Angaben  über  die  Zusammen- 
setzung des  Blutes  Tuberkulöser  ein  eigenes  Urteil  zu  gewinnen,  habe 
ich  (1)  zahlreiche  Untersuchungen  in  Gemeinschaft  mit  0.  Strauer 
ausgeführt,  welche,  kui*z  zusammengefafst,  folgendes  ergeben  haben: 

Auch  bei  unseren  Untersuchungen  differierten  die  Zahlen  bei  den 
einzelnen  Patienten  sehr  erheblich,  so  dals  sich  sogleich  ergab,  dafs 
man  nicht  schlechthin  von  dem  Blute  bei  Tuberkulose  sprechen 
kann,  sondern  suchen  mufs,  die  Blntbeschaffenheit  in  den  verschie- 
denen  Stadien  dieser  so  überaus  Wechsel  vollen  Krankheit  gesondert 
zu  ermitteln. 

Wenn  wir  zunächst  alle  Komplikationen  der  chronischen  Lungen- 
tuberkulose aufser  acht  lassen,  so  treten  drei  Phasen  der  Blut- 
beschaffenheit hervor,  welche  sich  deutlich  voneinander  scheiden 
lassen. 

In  der  ersten  Phase  findet  man  in  der  Regel  im  Blute  die 
ausgesprochenen  Zeichen  der  Anämie,  nämlich  eine  Herabsetzung  der 
Zahl  der  Blutkörperchen,  die  der  weilsen  Blutkörperchen  unregelmäfsig, 
die  Trockensubstanz  des  Blutes  und  des  Serum  herabgesetzt,  ebenso 
das  spezifische  Gewicht  des  Blutes. 

Diese  Phase  findet  sich  als  Regel  bei  beginnender  Spitzen- 
affektion,  wenn  noch  keine  Kavernensymptome  vorhanden  sind,  und 
steht  meist  durchaus  in  Übereinstimmung  mit  der  schon  an  der  äufseren 
Haut  wahrnehmbaren  Blässe,  ohne  dafs  dabei  eine  nennenswerte  Ab- 
magerung zu  bestehen  braucht. 

Ein  mittelwertiges  Beispiel  liefert  die  24  jährige  W.,  die  Yor  sswei  Jahren 
einmal  Bluthusten,  später  trocknen  Husten  gehabt  hat.  Dieselbe  ist  bla&i  xeigt  eine 
Schallabschwächung  Über  der  einen  Lungenspitze  mit  vereinzelten  Rasselgerftmchen. 
Sputum  nicht  produziert,  kein  Fieber,  keine  Schweifse. 
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Das  Blut  enthält: 

rote  Blutkörperchen    ......      4,2  MilL 

weiise  Blutkörperchen 6000 

Gesamttrockensubstanz  des  Blutes  1 8,66^/0 
Gesamttrockensubstauz  des  Serum      9,70 ^/^ 

spezifisches  Gewicht 1050,0. 

Bei  kräftigen  Personen  ohne  äursere  Blässe  findet  man  in  diesem 
Stadinm  der  Lungentuberkulose  normale  Werte. 

Die  zweite  Gruppe  bilden  sodann  alle  die  Schwindsüchtigen, 
deren  Krankheit  chronisch  ohne  besondere  Komplikationen  mit  der 
Bildung  von  Kavernen  verläuft,  und  bei  denen  Fieber  gar  nicht  oder 
nur  in  geringem  Grade  besteht. 

Alle  diese  Kranken,  welche  fast  ausnahmslos  hochgradige  Blässe 
der  Haut  und  mehr  oder  weniger  starke  Abmagerung  zeigen,  bieten 
nun  den  auffälligsten  Befund  dar,  indem  ihre  Blutbeschaffenheit  nur 
wenig,  oft  überhaupt  gar  nicht  von  der  normalen  Zusammen- 
setzung abweicht. 

Die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  ist  mit  geringen  Schwan- 
kungen annähernd  normal,  manchmal  sogar  in  der  Raumeinheit  ver- 
mehrt, die  der  weilsen  meist  zwischen  5-  und  10000  im  cmm.  Die 
Trockensubstanz  des  Blutes,  wie  auch  des  Serum  kann  bei  völlig  nor- 
malen Zahlen  der  Blutkörperchen  etwas  vermindert  sein,  häufig  zeigt 
aber  auch  sie  die  normalen  Durchschnittswerte,  ja  noch  darüber  hinaus. 
Das  spezifische  Gewicht  ist  meist  etwas  höher,  als  es  dem  Gehalt  an 
Trockensubstanz  entspricht.  Ein  Beispiel  aus  dieser  Gruppe  zeigt  fol- 
gende Zahlen: 

S.,  20  jähriger,  kräftig  gebauter  Mann  mit  Eavernensymptomen  über  der  linken 
Lungenspitze,  Tuberkelbacillen  im  Auswarf,  sehr  blafs,  fieberfrei,  ohne  Schweifse. 

Zahl  der  roten  Blutkörperchen  ....  5,5  Mill. 

Zahl  der  weifsen  Blutkörperchen  .   .    .  1000 

Trockensubstanz  des  Blutes 21,09®/o 

Trockensubstanz  des  Serum 9,40  °/o 

Spezifisches  Gewicht 1053,0. 

Als  dritte  Phase  sind  sodann  die  Stadien  zu  bezeichnen,  in 
welchen  sich  zu  der  Lungentuberkulose  stärkere  remittierende  oder 
intermittierende  Fieber  hinzugesellen,  und  zwar  besonders  jene  Fieber, 
die  man  seit  alters  als  hektische  bezeichnet,  und  von  denen  man 
neuerdings  annehmen  zu  müssen  glaubt,  dafs  sie  unabhängig  von  den 
eigentlichen  tuberkulösen  Zerstörungen  durch  die  Fiebererreger  in  den 
Kavernen  hervorgerufen  werden,  wohingegen  leichte  Fieberbewegungen, 
wie  sie  auch  bei  Kranken  der  zweiten  Gruppe  zum  Teil  vorhanden 
waren,  nach   Strfimpeirs  Auffassung,    der   ich    mich   durchaus  an- 

36* 


564  XXm.  Kapitel 

schliefse,  durch  den  taberkulösen  Prozefs  allein  ohne  Sekundärinfektiou 
hervorgerufen  werden  können. 

In  diesen  Stadien  trifft  man  stets  eine  allgemeine  Verschlechterang 
der  Blutmischung  an,  die  roten  Blutkörperchen  sind  stark  yennindert, 
die  weifsen  häufig  vermehrt,  die  Trockensubstanz  des  Blutes  and  des 
Serum  ist  herabgesetzt,  und  dementsprechend  ist  das  spezilSscbe  Ge- 
wicht gesunken.  Alle  diese  Werte  gehen  meist  progressiv  mit  der 
Dauer  des  Fiebers  herunter  und  können  sub  finem  vitae  öfters  sehr 
geringe  Zahlen  aufweisen,  falls  nicht  besondere  Komplikationen  eine 
Eindickung  des  Blutes  bewirken. 

Es  zeigte  Th.,  20  jähriges  Mädchen,  mit  Infiltration  beider  Lungenspitzen, 
Tnberkelbacillen  im  Sputum  und  starker  Blässe,  anfänglich  fast  ganz  fieberfrei: 

Zahl  der  roten  Blutkörperchen  ....  4,25  MilL 

Zahl  der  weifsen  Blutkörperchen  .   .   .  2500 

Trockensubstanz  des  Blutes 20,80  ^/o 

Trockensubstanz  des  Serum 10,28 ^/^ 

und  nach  achttägigem  hektischem  Fieber: 

Zahl  der  roten  Blutkörperchen  ....  8,00  Mill. 

Zahl  der  weifsen  Blutkörperchen  .   .   .  6000 

Trockensubstanz  des  Blutes 19,70^/o 

Trockensubstanz  des  Serum 10 fll^JQ. 

Noch  stäi'kere  Veränderungen  als  diese  letzte  Phase  im  Verlaufe 
der  chronischen  Lungentuberkulose  bietet  das  Blut  bei  den  akuten 
Formen,  die  mit  hohem  Fieber  und  schnellem  Zerfall  des  Lungen- 
gewebes  einhergehen  und  eine  Herabsetzung  aller  der  erwähnten  Zahlen 
und  Werte,  manchmal  bis  zu  ganz  abnorm  niedrigen  Ziffern  aufweisen. 

So  zeigte  z.  B.  die  34  jährige  Patientin  D.,  an  florider  Lungentuberkulose  mit 
hohem  Fieber  bei  starken  Remissionen  leidend: 

Zahl  der  roten  Blutkörperchen  . 
Zahl  der  weii^eu  Blutkörperchen 
Trockensubstanz  des  Blutes  •  . 

Spezifisches  Gewicht 

Trockensubstanz  des  Serum   •  . 


0,7  MiU. 
6000 
14,430/, 

1032,0 

6,84^/0. 


Gesondert  von  allen  diesen  Gruppen  miissen  endlich  die  Blut- 
befunde  bei  den  Schwindsüchtigen  mit  Komplikationen  behandelt  werden, 
von  denen  ich  hier  folgende  erwähnen  will. 

Hämoptoe  bedingt  je  nach  dem  Grade  ihrer  Stärke  eine  Herab- 
setzung der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  und  Verminderung  der 
Trockensubstanz  des  Blutes  und  des  Serum.  Kehlkopftuberk alose 
kann  bei  Stenosenbildung  zur  Eindickung  des  Blutes  infolge  von  Stau- 
ung im  venösen  Gebiete  führen  und  daher  die  erwähnten  Werte  erhöhen. 

Bei  amyloider  Degeneration  innerer  Organe  scheint  immer 
eine  erhebliche  Verschlechterung  der  Blutmischung  einzutreten. 
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Bei  Komplikation  mit  Diabetes  mellitus  konstatierten  wir  Ein- 
dickung  des  Blutes. 

Kurz  zusammengefafst  zeigt  sich  also  bei  chronischerLungen- 
tuberkulose  im  ersten  Beginn  der  Erkrankung  im  Blute  eine 
Verminderung  der  roten  Blutkörperchen  und  der  Trocken- 
substanz, im  zweiten  Stadium  dagegen,  trotz  bestehender 
hochgradiger  Blässe  und  Abmagerung,  trotz  nachweisbarer 
Kavernen  annähernd  normale,  manchmal  übernormale  Zahlen 
der  roten  Blutkörperchen  mit  normalen,  in  einigen  Fällen 
mäfsig  herabgesetzten  Werten  für  die  Trockensubstanz.  Bei 
vorgeschrittener  Phthise,  zu  der  sich  Fieber  stärkeren 
Grades  hinzugesellt  hat,  ganz  besonders  bei  den  akuten 
Formen  entzündlicher  Lungentuberkulose,  finden  sich  für 
alle  erwähnten  Bestandteile  des  Blutes  niedrige  Werte. 

Diese  Verhältnisse  der  Blutmischung,  welche  in  Hinsicht  auf  die 
normalen  Werte  im  zweiten  Stadium  paradox  erscheinen,  glaube  ich  in 
folgender  Weise  erklären  zu  dürfen.  Zunächst  kann  wohl  kein  Zweifel 
darüber  sein,  dafs  Phthisiker  im  allgemeinen,  und  besonders  solche  in 
vorgeschrittenen  Stadien,  hochgradig  anämisch  sind.  Zeigt  uns  doch 
jede  Sektion  die  Verarmung  der  Organe  an  Blut  in  deutlichster  Weise. 
Wenn  trotzdem  in  gewissen  Stadien  der  Erkrankung  der  einzelne  Bluts- 
tropfen eine  durchaus  normale  Zusammensetzung  zeigt,  so  geht  hieraus 
hervor,  dafs  das  Blut  in  seinem  Gesamtvolumen  reduziert  und 
eingeengt  sein  mufs,  eine  Thatsache,  die  auch  durch  die  ungemein 
enge  Beschaffenheit  der  oberflächlichen  Blutgefälse,  besonders  der  Venen, 
deren  Kapazität  dadurch  beträchtlich  herabgesetzt  ist,  bewiesen  wird. 

Wir  haben  somit  im  vorgeschrittenen  Stadium  der  Phthise  häufig 
ohne  Zweifel  einen  Zustand  von  Oligaemia  vera,  Verminderung 
der  Gesamtblutmenge,  vor  uns,  wobei  die  Zusammensetzung  des 
Blutes  in  der  Raumeinheit  durchaus  normal  sein  kann.  Durch  diese 
Zusammensetzung  erklärt  es  sich,  dafs,  wo  die  Färbekraft  des  Blutes 
in  den  oberflächlichen  Gefäfsen  der  durchsichtigen  Schleimhäute  zur 
Wirkung  kommt,  man  häufig  eine  frischrote  Färbung,  gegenüber  der 
allgemeinen  Hautblässe  konstatiert. 

Die  nächstliegende  Erklärung  für  diese  Einengung  der  ganzen 
Blutmenge  ist  die,  dafs  durch  profuse  Sekretionen,  ganz  besonders 
des  Seh  weif  ses,  in  manchen  Fällen  des  Bronchialsekrets  oder  diar- 
rhoische Entleerungen,  das  Blut  eine  Eindickung  erfahren  hat;  und 
diese  Erklärung  wird  in  der  That  von  manchen  Autoren  als  vollständig 
ausreichend  angesehen. 

Ohne  nun  zu  bestreiten,  dafs  diese  Verhältnisse  in  der  That  bei 
manchen  Phthisikern  die  Blutmischung  beeinflussen,  glaube  ich  doch 
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gezeigt  zu  haben,  dafs  dieselben  keineswegs  for  die  grofse  Menge  der 
Phthisiker  in  der  erwähnten  zweiten  Phase  dieser  Krankheit  zutreffen, 
dals  sich  vielmehr  die  normale  Blatbeschaffenheit  auch  bei  solchen 
Phthisikem  nachweisen  läfst,  die  nicht  im  geringsten  schwitzen  und 
auch  sonst  keinerlei  abnorme  Sekretionen  aufweisen.  Ja,  man  kann 
sogar  sagen,  dals  besonders  stark  schwitzende  Phthisiker  in* 
folge  des  meist  dabei  bestehenden  hohen  Fiebers  immer  eine 
Herabsetzung  der  Bestandteile  des  Blutes  zeigen.  Ich  glaube 
vielmehr,  dafs  die  Blutmischung  der  Phthisiker  in  einer  eigentttmlichen 
Weise  beeinflufst  wird,  für  welche  die  Wirkungsweise  des  Tuber- 
kulin ein  Analogon  bietet.  Für  dieses  Extrakt  aus  den  Stoffwechsel- 
produkten der  Tuberkelbacillen  ist  zuerst  von  Gärtner  und  Römer 
und  später  von  mir  (2)  nachgewiesen  worden/  dafs  es  einen  lymph- 
treibenden  Einflufs  im  Blute  ausübt,  wie  es  Heidenhain  in  seiner  be* 
kannten  Arbeit  über  lymphtreibende  Mittel  vom  Krebsmuskelextrakt  u.  a. 
gezeigt  hat,  dafs  nämlich  durch  das  Tuberkulin  ein  Übertritt  von 
Flüssigkeit  aus  dem  Blute  in  die  Gewebe  hervorgerufen  wird. 

Im  Anschluüs  an  diese  Beobachtungen  habe  ich  Extrakte  aus 
käsig- pneumonischen  und  käsig-peribronchi tischen  Massen 
tuberkulöser  Lungen  gehörig  zerkleinert,  nach  der  Methode  von 
Heiden hain  extrahiert  und  bei  Injektionen  deutliche  gleichartige 
lymphtreibende  Wirkungen  konstatiert  wie  bei  Injektionen  von 
Tuberkulin.  Es  zeigt  sich  bei  allen  diesen  Versuchen,  dafs  das  Extrakt 
aus  tuberkulösen  Massen  menschlicher  Lungen  eine  deutliche  blntein- 
dickende  Wirkung  besitzt,  infolge  deren  das  spezifische  Gewicht  des 
Blutes  steigt  und  die  Trockensubstanz  sowohl  des  ganzen  Blutes  wie 
auch  des  Serum  allein  zunimmt.  Diese  Verhältnisse  erklären  meines 
Erachtens  in  der  natürlichsten  Weise  die  auffälligen  Blutbefnnde  bei 
Kranken  mit  vorgeschrittener  Lungenphthise;  denn  in  diesem  Stadium 
sind  die  Bedingungen  für  die  Resorption  tuberkulöser  Zerfallsprodukte 
besonders  günstig,  während  im  Beginne  der  Erkrankung  dieser  Einflufs 
auf  das  Blut  fortfällt  und  die  Zeichen  der  Anämie  daher  auch  im  ein- 
zelnen Blutströpfchen  deutlich  ausgesprochen  sind. 

Die  starke  Herabsetzung  der  Bhitmischung  bei  hektischen 
Fieberzuständen  erklärt  sich  aus  der  Einwirkung  der  Stoffwechsel* 
Produkte  der  eitererregenden  Bakterien,  welche  nach  der  heute  gültigen 
Anschauung  bei  der  Entstehung  dieser  Fieber  Verhältnisse  die  wichtigste 
Rolle  spielen.    (Vergl.  hierüber  S.  555.) 

Bakteriologische  Befunde«  Vou  einzelnen  Autoren,  wie  Weich  sei  baam, 
Meisels,  Lustig,  Sticker,  Rütimeyer  u.  a.  sind  in  Deckgläschenpiftpiuuten  Tom 
Blute  Tuberkulöser  mit  einer  der  gewöhnlichen  Färbemethoden  Tuberkelbacillen  nach- 
gewiesen worden,  doch  stehen  diese  Befunde  sehr  vereinzelt  da  und  müssen  in  Bück- 
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sieht  auf  die  bekannten  Schwierigkeiten  derartiger  Blutfärbungen  mit  Vorsicht  auf- 
genommen werden. 

Wie  leicht  hier  Irrtümer  vorkommen  können,  z.  B.  durch  die  Anwendung  be- 
reits gebrauchter  und  nicht  vollkommen  gereinigter  Deckgläschen,  zeigen  die  be- 
kannten Angaben  von  Lieb  mann  über  den  vermeintlichen  Befund  von  Tuberkel- 
bacUlen  im  Blute  bei  der  Tuberkulinbehandlung. 

Eitererregende  Streptokokken,  welche  bei  kavernöser  Phthise  aus  den  infizierten 
Hohlen  stammten,  konnten  von  Pasqnale  und  Petruschky  relativ  häufig  im  Blute 
der  Leiche,  beim  Lebenden  jedoch  von  letzterem  Autor  nur  einmal  unter  acht  Fällen 
nachgewiesen  werden. 

Irgend  eine  wesentliche  Bedeutung  kommt  diesen  bakteriologischen  Blutbefunden 
bei  Tuberkulösen  für  klinisch-diagnostische  Zwecke  bisher  noch  nicht  zu.  Ob  sich 
das  von  Krön  ig  empfohlene  Verfahren,  das  Blut  zu  centrifugieren  und  das  Sediment 
auf  Tnberkelbacillen  zu  untersuchen,  bei  zweifelhaften  Fällen  von  Miliartuberkulose 
als  brauchbar  erweisen  wird,  müssen  weitere  Untersuchungen  lehren. 
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7.  SyphiUs. 

Bote  Blutkörpereken.  Der  Einflufs,  welchen  das  syphilitische 
Virus  bei  seiner  Ausbreitung  im  menschlichen  Körper  auf  das  Blut 
ausübt,  ist  in  vielen  Fällen  schon  in  dem  Äufseren  der  Kranken  aus- 
geprägt, welche  —  besonders  wenn  es  sich  um  Frauen  handelt  —  eine 
allgemeine  Blässe  und  auch  sonstige  anämische  Zeichen  darbieten,  so 
dafs  man  geradezu  von  einer  „syphilitischen  Chlorose"  spricht. 
Man  findet  aber  andererseits,  besonders  unter  Männern,  nicht  wenige, 
welche  in  ihrem  Aufseren  nichts  von  anämisierenden  Einflüssen  der 
syphilitischen  Infektion  verraten,  vielmehr  ihre  habituelle  Hautfarbung 
in  unveränderter  Weise  bewahren. 

Diese  Verhältnisse  haben  naturgemäfs  zahlreiche  Ärzte,  welche 
über  ein  gröfseres  Krankenmaterial  von  Syphilitischen  geboten,  veran- 
lafst,  durch  Untersuchungen  des  Blutes  einen  tieferen  Einblick  in  die 
Wirkungsweise  des  syphilitischen  Giftes  auf  die  Körpersäfte  zu  ver- 
suchen, indes  begegnen  wir  bei  den  teilweise  sich  direkt  widersprechen- 
den Ansichten  der  einzelnen  Autoren  einem  Umstände,  welchen  ich 
schon  mehrfach  erwähnt  habe,  dals  nämlich  die  Zahlen  der  Blutanalysen 
oft  ohne  jede  individuelle  Berücksichtigung  des  einzelnen  Falles  summa- 
risch veröfifentlicht  sind,  so  dafs  man  höchstens  aus  eingestreuten  Be- 
merkungen einen  unsicheren  Anhaltspunkt  über  die  allgemeine  Konsti- 
tution der  untersuchten  Kranken  gewinnt.  Nimmt  man  an,  dafs  die 
syphilitische  Infektion  einen  gewissen  schädigenden  EinfluCs  auf  die 
Zusammensetzung  des  Blutes  ausübe,  so  ist  von  vornherein  klar,  dafs 
sich  diese  Schädigung  bei  einem  in  schlechter  Wohnung  und  Verpflegung 
lebenden  Mädchen  in  viel  stärkerem  Mafse  ausprägen  wird,  als  bei 
einem  jungen,  robusten,  gut  genährten  Arbeiter. 

Über  das  Verhalten  der  roten  Blutkörperchen  unter  dem  Einflüsse 
der  syphilitischen  Erkrankung  rühren  die  ersten  exakten  Untersuchungen 
von  Grassi  und  Wilbuszewicz  her,  von  welchen  der  letztere  im 
Beginne  des  syphilitischen  Prozesses  eine  Verminderung  der 
Zahl  der  roten  Blutkörperchen  konstatierte,  welche  von  einer  Ver- 
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mehrung  unter  dem  Einflüsse  der  Quecksilberbehandlung  gefolgt  war, 
ein  Resultat,  welches  mit  einigen  Modifikationen  von  den  meisten 
Autoren  bestätigt  wurde.  Auch  Keyes,  Laache,  Malassez,  Gail- 
lard,  Anz  und  Lezius  fanden  Abnahme  der  Zahl  der  roten  Blut- 
körperchen unter  dem  Einflüsse  der  syphilitischen  Erkrankung,  während 
Sörensen  dieselbe  nicht  konstatieren  konnte. 

Von  den  Untersucheni  der  jüngsten  Zeit  fand  Biegaüski,  dafs 
sich  die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  unter  der  Wirkung  des  Syphilis- 
giftes lange  Zeit  hindurch  nicht  verändert,  indes  mufs  hierbei  bemerkt 
werden,  dals  es  sich  bei  diesem  Autor  fast  durchweg  um  Fälle  mit 
frischer  Infektion  handelte,  welche  auch  äulserlich  keine  Zeichen  von 
Anämie  darboten.  Neumann  und  Eonried  geben  an,  dals  sich  zur 
Zeit  des  Primäraffektes  keine  Abnahme  der  Zahl  der  roten  Blut- 
körperchen nachweisen  lälst,  dafs  sich  dieselben  dagegen  bei  der  kon- 
stitutionellen Syphilis  bis  um  ein  Drittel  der  Normalzahl  vermindern. 
Im  sekundären  Stadium  waren  konstant  Verminderungen  der  Zahl  der 
roten  Blutkörperchen  vorhanden,  die  im  tertiären  Stadium  weniger 
deutlich  ausgeprägt  waren.  Unter  dem  Einflüsse  der  Quecksilberbe- 
handlung sahen  auch  diese  Autoren  die  Zahlen  der  Erythrocyten  wieder 
bis  zur  Norm  steigen. 

Stonkowenkoffbeobachtete,  dafs  schon  im  Inkubationsstadium, 
oft  ziemlich  lange  vor  dem  Ausbruch  des  Exanthems  eine  Abnahme 
der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  eintrat,  besonders  in  den  Fällen, 
bei  welchen  fieberhafte  Temperatursteigerungen  vorhanden  waren.  Diese 
Verschlechterung  der  Blutmischung  steigerte  sich  beim  Ausbruch  des 
Exanthems,  ebenso  bei  jedem  Rezidiv,  während  sie  unter  dem  Einflasse 
der  Quecksilberbehandlung  schnell  rückgängig  wurde. 

Loos  konstatierte  bei  hereditär  syphilitischen  Kindern 
eine  starke  Abnahme  der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen,  Schiff  fand 
bei  Säuglingen  erst  nach  dem  Schwinden  syphilitischer  Erscheinungen 
Herabsetzung  dieser  Zahlen.  Bemerkenswert  sind  bei  den  Unter- 
suchungen von  Loos  die  zahlreichen  Befunde  von  Megalo-  und  Mikro- 
cyten  und  auch  von  kernhaltigen  roten  Blutkörperchen,  welche  bis- 
weilen in  ganz  aufserordentlicher  Menge  auftraten.  Unzweifelhaft 
handelte  es  sich  bei  diesen  Kindern  um  Formen  schwerster  Anämie, 
und  Loos  giebt  selbst  an,  dafs  dieselbe  mitunter  zur  unmittelbaren 
Todesursache  für  die  Kinder  wurden. 

Morphologische  Veränderungen  an  den  roten  Blutkörper- 
chen gehören  nicht  zum  Bilde  unkomplizierter  Syphilis,  wie  ich  ans 
eigener  Erfahrung  berichten  kann,  vielmehr  fanden  Hamel  (s.  Litt) 
und  Bruns  bei  zahlreichen  Untersuchungen  auf  meiner  Abteilnng  f&r 
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Syphilitische  völlig  normale  Verhältnisse  der  roten  Zellen  und  niemals 
körnige  Degeneration. 

HSmoglobln.  Fast  alle  bisher  aufgeführten  Autoren  haben  auch 
Messungen  mit  dem  Fleischl'schen  Hämometer  ausgeführt  und  konsta- 
tieren dabei  zum  Teil  relativ  schnelles  Sinken  des  Hb-6ehaltes  im  Ver- 
gleich zur  Abnahme  der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen.  Besonders 
Neumann  und  Konried  geben  an,  dafs  der  Hb-Gehalt  schon  im  Sta- 
dium des  Primäraffektes  um  15 — 30  ^/^  verringert  sei,  dafs  diese  Ab- 
nahme sich  bei  älteren  unbehandelt  gebliebenen  Fällen  sekundärer 
Syphilis  bis  auf  45—75  %  steigere,  und  dafs  für  die  Spätformen  der 
tertiären  Lues  der  niedrige  Hb-Gehalt  geradezu  charakteristisch  sei. 

Auch  Gaillard,  Lezius  und  Justus  fanden  bei  Fällen  von  nicht 
behandelter  Syphilis  im  Beginne  sekundärer  Erscheinungen  starken  Ab- 
fall des  Hämoglobin,  welches  mit  der  Eückbildung  des  Erankheitspro- 
zesses  wieder  zunahm,  und  ebenso  fand  Grafsmann  bei  fast  allen  im 
sekundären  Stadium  stehenden  Syphilitischen  mehr  oder  minder  be- 
trächtliche Herabsetzungen  des  Hb-Gehaltes. 

Den  Eisengehalt  des  Blutes  Syphilitischer  haben  Oppenheim 
und  Löwenbach  mit  dem  Jolles'schen  Ferrometer  bestimmt  und  in 
ganz  gleichsinniger  Weise  mit  dem  Hb-Gehalt  vermindert  gefunden, 
dabei  waren  die  roten  Blutkörperchen  nicht  nennenswert  vermindert. 

Über  die  Einwirkung  von  Quecksllberknren  auf  das  Blut  von 
Syphilitischen  lauten  die  Angaben  verscliieden.  Während  Leichten- 
stern  und  Justus  eine  Verminderung  des  Hb-Gehaltes  infolge  davon  sahen, 
berichteten  Selenew,  Wilbouscewicz  u.  a.  über  erhebliche  Ver- 
mehrungen des  Hb  nach  Quecksilbergebrauch.  Neuere  Untersuchungen 
von  Grafsmann  sowie  von  Oppenheim  und  Löwenbach  haben  aber 
ergeben,  dafs  ein  bestimmtes  gesetzmälsiges  Verhalten  des  Hb  nach 
Quecksilbergebrauch  nicht  nachweisbar  ist,  sondern  dafs  in  einigen 
Fällen  eine  Vermehrung,  in  anderen  dagegen  eine  Verminderung 
eintritt. 

Lenkocyten.  Eine  Vermehrung  der  Leukocyten  wird  bei  den 
meisten  Fällen  von  Lues  beobachtet.  Sie  zog  bereits  die  Aufmerksam- 
keit vonVirchow  auf  sich,  welcher  annahm,  dafs  die  Leukocytose  ge- 
rade in  jenen  Fällen  von  Syphilis  ausgebildet  sei,  in  welchen  die  Lymph- 
drüsen in  grofser  Ausdehnung  erkrankt  seien.  Virchow  war  der  An- 
sicht, daüs,  sobald  infolge  fettiger  Metamorphose  in  den  Drüsen  die 
Zufuhr  von  Leukocyten  zum  Blute  aufhöre,  sich  jene  Form  von  Oli- 
gämie entwickele,  welche  man  syphilitische  Chlorose  nennt. 

Wilbuscewicz  fand,  dafs  unter  dem  Einflüsse  des  Syphilisgiftes 
mit  der  Abnahme  der  Erythrocyten  eine  Zunahme  der  Leukocyten  ein- 
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trat,  und  ähnlich  äulserte  sich  Bieganski,  welcher  besonders  eine  Zu- 
nahme der  Lymphocyten  fand,  ferner  Stonkowenkoff,  welcher  eine 
Steigerung  der  Leukocytenzahl  auch  bei  jedem  ßecidiv  beobachtete 
und  Neumann  und  Konried,  welche  ein  Ansteigen  der  Leukocyten 
parallel  mit  dem  Absinken  der  roten  Blutkörperchen  und  umgekehrt 
konstatierten. 

Loos  fand  bei  hereditär  syphilitischen  Kindern  fast  konstant  sehr 
hohe  Zahlen  fSr  die  Leukocyten  und  unter  diesen  auch  Myelocyten, 
welche  ebenso  wie  die  oben  erwähnten  Megaloblasten  und  kernhaltigen 
roten  Blutkörperchen  mit  grofser  Wahrscheinlichkeit  auf  ein  starkes 
Ergriffensein  der  Knoclien  hindeuten,  die  ja  bei  den  syphilitischen  Er- 
krankungen Neugeborener  eine  wichtige  Rolle  spielen. 

Während  Rille  ebensowohl  eine  Vermehrung  der  Lymphocyten^ 
wie  der  eosinophilen  Zellen  und  in  einigen  Fällen  schwerer  syphiliti- 
scher Anämie  auch  bei  Erwachsenen  Myelocyten  fand,  ermittelte  Lezius. 
ein  normales  relatives  Verhältnis  zwischen  weiXsen  und  roten  Blut- 
Zellen  und  konnte  speziell  auch  keine  Vermehrung  der  Lymphocyten 
beobachten,  welche  man  nach  Virchow's  Anschauungen  über  Drfisen- 
reizungen  doch  vorzugsweise  im  Blute  erwarten  müsse. 

Diese  letztere  Angabe  lälst  sich  indes  nicht  aufrecht  erhalten,  denn 
Becker  beobachtete  besonders  bei  jugendlichen  Individuen  im  Stadium 
der  sekundären  Lyrophdrüsensch  wellung  oft  ausgesprochene  Lympho- 
cytose,  wie  schon  oben  (S.  115)  erwähnt  wurde,  und  ich  kann  diese 
Angabe  auf  Grund  eigener  Erfahrungen  nur  bestätigen. 

Das  Blatserum  fand  ich  in  mehreren  Fällen  in  seiner  Gesamt- 
menge  der  Blutkörperchenmasse  gegenüber  vermehrt  und  dabei  in 
seinem  spezifischen  Gewicht  erhöht,  so  dafs  auch  hieraus  auf  eine  Ver- 
ringerung des  Hb-Gehaltes   im  ganzen  geschlossen  werden  kann. 

Ein  junger  Mann  z.  B.,  welcher  mit  schwerer  sekundärer  Lues  zur  Aufnahme 
kam,  welche  sich  seit  6  Wochen  entwickelt  hatte  und  bis  dahin  nicht  behandelt 
worden  war,  zeigte: 

ein  spez.  Gewicht  des  Blutes  von     1055 
„      „  n  n   Serum  von    1083 

ein  Verhältnis  des  roten  Blutkörperchen-Volumens  zum  Serum-Volumen  von  39:61. 
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8.    Typhus  recurrens. 

Bakteriologisches.  Im  Jahre  1873  erschien  eine  kurze  Mittei- 
lung von  Obermeier  (1),  worin  derselbe  über  Befunde  von  fein- 
sten, spiraligen  Fäden  im  Blute  bei  Rekurrenskranken  berich- 
tete, welche  er  schon  1868  gelegentlich  gesehen,  im  erstgenannten  Jahre 
jedoch  bei  einer  giöXseren  Anzahl  von  Rekurrenskranken  lediglich  zur 
Zeit  der  Fieberperiode  gefunden  hatte,  während  sie  in  der  Apyrexie 
nicht  im  Blute  zu  sehen  waren.  Er  beschrieb  diese  Spirillen  oder 
Spirochäten  als  feinste  Fäden,  dünnen  Fibrinfäden  an  Dicke  ver- 
gleichbar, mit  einer  drehenden  Eigenbewegung  um  die  Längsachse  und 
einer  vorschreitenden  spiraligen  Bewegung.  Diese  Bewegungen  dauerten 
noch  2 — 8  Stunden  aulserhalb  des  Organismus  fort  Durch  mehrere 
kurz  darauf  folgende  Mitteilungen  vervollständigte  Obermeier  (2) 
diese  Entdeckung  noch  nach  mehreren  Richtungen  und  berichtete  spe- 
ziell über  Versuche  mit  Einspritzung  von  Rekurrensblut  bei 
Hunden,  Kaninchen  und  Meerschweinchen,  wobei  sich  negative 
Resultate  ergaben. 

Sehr  schnell  folgte  auf  diese  Entdeckung  die  Bestätigung  von 
anderen  Seiten.  Bliesener  beobachtete,  dals  die  Fäden  gewöhnlich 
am  zweiten  oder  dritten  Tage  des  Anfalls  auftraten.  Engel  fand  die- 
selben ebenfalls  bei  18  Kranken  während  des  Fiebers  und  untersuchte 
auch  das  Blut  bei  anderen  Krankheiten  —  mit  negativem  Erfolge  — 
auf  das  Vorkommen  derselben. 

Weitere  Bestätigungen  folgten  schon  im  Jahre  1874  durch  Birch- 
Hirschfeld,  Weigert,  Lebert,  Naunyn,  Litten  und  bald  darauf 
von  russischer  Seite  durch  Laptschinski,  Mannassein,  Djatschenko 
und  besonders  Moczutkowsky.  Aus  dem  Jahre  1877  ist  besonders 
noch  eine  eingehende  Monographie  von  Heydenreich  zu  erwähnen. 

In  den  letzten  Jahren  sind  wenig  neue  Mitteilungen  über  diesen 
Parasiten  erschienen,  jedenfalls  weil  derselbe,  mit  Ausnahme  von  Rufs- 
land,  aus  Europa  verschwunden  ist,  nachdem  gegen  Ende  der  sechziger 
und  im  Anfang  der  siebziger  Jahre  Epidemien  in  grofser  Ausbreitung 
besonders  in  den  östlichen  Provinzen  und  Staaten  auftraten. 


iDfektionskrankbeiteD.  575 

Aus  den  Erfahrungeo  der  verscbiedenen  Untersucher  gelegentlich 
dieser  grofsen  Epidemien  läfst  sich  folgendes  über  die  Eigenschaften 
dieser  interessftnten  Mikroorganismen  berichten.  Die  Spirochäten  (Spi- 
rillnm  Obermeieri)  treten  zur  Zeit  des  Fieberanfalles  bei  Reknr- 
renskranken  zunächst  in  spärlicher  Anzahl  im  Blute  auf,  doch  sind 
anch  kurz  vor  dem  Beginne  des  Fiebers  geringe  Mengen  derselben  ge- 
sehen worden  (Heydenreich). 

Nach  Ansicht  der  meisten  Autoren  nehmen  dieselbeu  im  weiteren 
Verlaufe  des  Fiebers  zu;  indessen  giebt  es  auch  zu  verschiedenen  Tages- 
zeiten Schwankungen  in  der  Zahl  derselben.  Mit  dem  Absink'eu 
des  Fiebers  verschwinden  die  Spirillen  aus  dem  Blute;  doch 
sind  sie  nach  Bliesener  noch  in    geringer  Zahl   einige  Stunden  nach 


Rekanens' Spirillen  im  Blute, 

Abfall  der  Temperatur  auf  ca.  36  °l„  zu  finden.  In  der  Zeit  der  Apj- 
rexie  sind  sie  in  der  Regel  der  Falle  vollständig  aus  dem  Blute  ver- 
schwnnden,  und  nur  vereinzelte  Befunde  spärlicher  Spirillen  in  dieser 
Periode  werden  von  Nannyn,  Birch-Hirsehfeld,  Litten,  Unter- 
berger  erwähnt. 

Das  Auffinden  der  Spirillen  ist  in  der  Regel  nicht  schwierig,  und 
die  Obilde  sind  sehr  gut  schon  mit  mittelstarken  Trockensystemen 
ohne  jede  Färbung  sichtbar.  Die  Untersuchung  am  frischen  Bluts- 
tröpfchen empfiehlt  sich  besonders,  weil  sich  die  Spirillen  durch  ihre 
lebhaften  Bewegungen  am  sichersten  verraten.  Man  sieht  bei  Anwesen- 
heit derselben  die  roten  Blutkörperchen  plötzlich  anscheinend  ohne  jeden 
Grund  an  einer  bestimmten  Stelle  des  Präparates  in  13ewegnng  geraten 
und  entdeckt  dann  als  Agens  dieser  Störung  die  sich  lebhaft  bewegen- 
den Spirillen. 


576  XXIII.  Kapitel. 

Man  hat  hier  einen  ähnlichen  Eindruck  wie  beim  Malariablute, 
wenn  Geilselfäden  der  Parasiten  durch  ihre  lebhaften  Bewegungen  die 
roten  Blutkörperchen  peitschen.  Manchmal  sind  die  Spirillen  zu  meh* 
reren  in  Knäuelform  zusammengeballt.  In  Trockenpräpai*aten  nehmen 
die  Spirillen  die  gewöhnlichen  Anilin-Bakterienfarben,  sehr  gut  an. 
Earlinski  gelang  es,  Geilseln  an  einzelnen  Spii*illen  zu  färben.  Sehr 
merkwürdig  ist  die  von  allen  Seiten  bestätigte  Thatsache,  dafs  diese 
Spirillen  auf  unseren  bekannten  Bakterien-Nährböden  nicht 
zum  Wachstum  gelangen.  Aufserhalb  des  Körpers  gelang  es  Heyden- 
reich,  die  Spirillen  130  Tage  lebensfähig  zu  erhalten. 

Die  Übertragung  des  Rekurrensblutes  auf  Tiere  hat  sich 
auch  bei  späteren  Versuchen  ebenso  fruchtlos  erwiesen,  wie  im  Beginne 
bei  Obermeier,  und  nur  bei  Übertragungen  auf  Affen  gelingt  es, 
wie  Carter  zuerst  und  später  Koch  gezeigt  haben,  dieselben  zur  Eni- 
Wickelung  zu  bringen  und  Fieberanfälle  hervorzurufen.  Impfungen 
von  Rekurrensblut  auf  gesunde  Menschen  sind  bekanntlich  Ton 
Moczutkowsky  in  Odessa  in  gröf serer  Anzahl  ausgeführt  worden, 
und  zwar  mit  positivem  Erfolge.  Im  Darmtraktus  des  Blutegels  halten 
sich  die  Spirillen  nach  Karlinski  längere  Zeit  lebensfähig. 

Über  die  Fortpflanzung  dieser  Gebilde  herrscht  vorläufig 
noch  keine  GewiCsheit;  zwai*  haben  Sarnow  und  v.  Jaksch  sporen- 
artige Gebilde  im  Blute  gesehen,  aus  welchen  sich  die  Spirillen  ent- 
wickeln sollen,  doch  bedürfen  diese  Angaben  wohl  noch  weiterer  Be- 
stätigung. 

Der  Untergang  der  Spirillen  wird  nach  manchen  (Wernich) 
auf  giftige  Stoffwechselprodukte  der  Bakterien  zurückgeführt.  Metsch- 
nikoff  dagegen  beobachtete  eine  lebhafte  Phagocytose  in  der  Milz, 
deren  fressende  Zellen  sich  ausgestopft  fanden  mit  zusammengeballten 
Spirillen,  und  diese  Angaben  sind  durch  interessante  Versuche  von 
Sudakewitsch  bestätigt  worden,  welcher  Bekun*ensblut  auf  Affen 
übertrug,  von  denen  ein  Teil  gesund  war,  während  zwei  anderen  vorher 
die  Milz  exstirpiert  war.  Während  die  gesunden  Affen  nach  der 
Periode  des  Fiebers  in  die  regelmälsige  Apyrexie  übergingen,  gingen 
die  entmilzten  Affen  nach  8 — 9  Tagen  zu  Grunde  und  zeigten  massen- 
haft  verfilzte  Spirillen  im  Blute,  womit  der  genannte  Autor  die  Ansicht 
Metschnikoffs  bestätigt,  dafs  die  Spirillen  vorwiegend  in  der  Milz 
getötet  werden. 

Biliöses  Typhoid.  Von  besonderer  Wichtigkeit  hat  sich  die 
Entdeckung  dieser  Bakterien  für  die  Auffassung  einer  eigentümlichen 
Krankheitsform  ergeben,  welche  in  ihrem  Verlaufe  viel  Ähnliches  mit 
dem  Rückfallfieber  hat,  indessen  sich  durch  einen  besonders  schweren 
Verlauf  und  das  Auftreten  von  Ikterus  auszeichnet»  eine  Form,  die  man 
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als  Typhus  icterodes,  biliöses  Typhoid,  bezeichnet,  und  welche 
auch  heute  noch  in  Smyrna  herrscht.  Schon  bei  einer  der  grolsen  Epide- 
mieen  in  der  Mitte  des  vorigen  Jahrhunderts  sprach  sich  Griesinger, 
welcher  diese  Erankheitsform  in  Kairo  in  gröfserem  Umfange  beobach* 
tete,  und  für  sie  den  Namen  „biliöses  Typhoid^  vorschlug,  entschieden 
daf&r  aus,  da£s  dieselbe  eine  schwerere  und  im  Durchschnitt  mehr  an- 
haltende Form  des  Eekurrensfiebers  sei,  und  diese  Auffassung  wurde 
nach  der  Entdeckung  der  Spirillen  in  glänzender  Weise  dadurch  bestä- 
tigt, daXs  es  gelang  (Moczutkowsky,  Meschede,  Heydenreich  n.  a.), 
im  Blute  dieser  Kranken  stets  ebenfalls  die  Spirillen  zu  konstatieren, 
ja  der  Beweis  wurde  sogar  noch  stringenter  dadurch  geführt,  dals 
Moczutkowsky  das  Blut  eines  an  biliösem  Typhoid  leidenden  Kranken 
Gesunden  einimpfte  und  dadurch  gewöhnliche  Bekurrens  hervorrief. 

Rote  Blutkörperchen.  Über  die  Veränderung  der  Zahl  der 
roten  Blutkörperchen  liegt  bei  dieser  Krankheit  wenig  Zuverlässiges 
vor,  da  z.  B.  in  der  sonst  vortrefflichen  Abhandlung  von  Heydenreich 
die  Zählungen  lediglich  nach  dem  Verhältnis  der  roten  und  weifsen 
Blutkörperchen  in  einem  Gesichtsfelde  gemacht  sind.  Halla  und  Boeck  - 
mann  berichten  über  Verminderungen  der  roten  Blutkörperchen,  welche 
nach  Boeckmann  schon  in  der  Fieberperiode  beginnen  und  unmittelbar 
nach  der  Krise  ihren  Höhepunkt  erreichen  sollen. 

LeukocyteiL  —  Bei  der  Untersuchung  der  farblosen  Blutzellen 
ist  besonders  das  häufige  Auftreten  von  pigmenthaltigen  Zellen 
bemerkt  worden,  und  zwar  handelt  es  sich  um  Melanin,  über  dessen 
Herkunft  nichts  Sicheres  auszusagen  ist.  Eine  derartige  Melanämie 
findet  sich  ebenfalls  bei  Malariakranken  (s.  u.).  Die  Zahl  der  Leuko- 
cyten  ist  nach  der  Angabe  von  Laptschinsky  und  der  zuletzt  ge- 
nannten Autoren  während  der  Fieberanfälle  beträchtlich  gesteigert  und 
sinkt  zur  Zeit  der  Apyrexie. 

Sonstige  Beftinde.  —  Schliefslich  sei  noch  eines  eigentfimlichen 
Befundes  erwähnt,  den  schon  Obermeier,  Ponfick,  Bliesener, 
Litten  u.  a.  bei  ihren  Studien  des  Blutes  dieser  Kranken  machten, 
welcher  protoplasmatische  Bildungen  betrifft,  die  von  den  ge- 
nannten Autoren  und  besonders  von  Heydenreich  genauer  beschrieben 
sind.  Diese  protoplasmatischen  Gebilde  werden  als  kompakte,  zumeist 
aber  mit  Vakuolen  versehene,  vielfach  zerklüftete  Formen  beschrieben, 
farblos,  von  wechselnder  Grölse  und  zum  Teil  mit  Körnchen  und  Fett- 
tröpfchen besetzt,  manchmal  auch  rote  Blutkörperchen  enthaltend. 

Über  die  Bedeutung  dieser  Gebilde  herrschen  verschiedene  An- 
sichten, man  hat  dieselben  für  Zellen  der  Milz  und  des  Knochenmarks 
gehalten,  welche  während  des  Fiebers  in  die  Blutbahn  geschwemmt 
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würden;  man  hat  sie  ferner  als  verfettete  Leukocyten  oder  Endothel- 
zellen  angesprochen,  ohne  dals  jedoch,  wie  gesagt,  bisher  eine  Klärung 
hierüber  vorhanden  wäre.  Sacharo  ff  hält  diese  Protoplasmaklumpen 
für  die  spezifischen  Hämatozoen  der  febris  recurrens;  aus  Frag* 
menten  des  Protoplasma  sollen  sich  junge  Hämatozoenformen  entwickeln, 
welche  in  die  roten  Blutkörperchen  eindringen  und  darin  heranwachsen; 
aus  Fragmenten  ihres  Kernes  sollen  spirochätenähnliche  Formen  ent- 
stehen und  dadurch  möglicherweise  die  Obermeier'schen  Spirillen. 
In  Bücksicht  auf  manche  Eigentümlichkeit  der  Spirillen,  welche  mit 
ihrer  Klassifizierung  unter  die  Bakterien  nicht  übereinstimmen  (Ver- 
sagen künstlicher  Züchtung)  wären  weitere  Untersuchungen  mit  den 
modernen  Hilfsmitteln,  besonders  am  erwärmten  Objekttisch,  bezüglich 
dieser  eigentümlichen  Gebilde  sehr  erwünscht. 
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0.  Malarla-Erkrankung^en. 

Historisches  Ober  die  Malaria- Parasiten.  —  Das  Hauptinteresse 
bei  den  Blutuntersachungen  Malariakranker  hat  sieb  seit  der  Entdeckang 
der  Malariaparasiten  durch  Laveran  im  Jahre  IbSO  vornehmlich  auf 
das  Studium  dieser  Mikroorganismen  konzentriert  Und  mit  Recht, 
denn  die  biologischen  Verbältnisse  dieser  kleinsten  Lebewesen,  ihre 
ätiologische  Stellung  zu  den  Malariaerkrankungen  und  die  hohe  prak- 
tische Bedeutung,  welche  positiven  wie  negativen  Befunden  bei  Blut- 
untersuchungen in  Rücksicht  auf  Diagnose  und  Prognose,  sowie  auf 
Therapie  und  Prophylaxe  innewohnt,  verdienen  vollauf  das  rege  Studium, 
welches  auf  diese  Organismen  verwendet  ist,  und  welches  trotz  der 
kurzen,  seit  der  Entdeckung  verflossenen  Zeit  zu  einer  ganz  gewaltigen 
Litteratur  geführt  hat. 

Die  Geschichte  dieser  Parasiten  des  Wechselfiebei*s  ist  an  und  für 
sich  zu  interessant,  als  dafs  sie  hier  ganz  übergangen  werden  könnte, 
wenn  auch  naturgemäls  —  um  den  Rahmen  des  Buches  nicht  zu  über- 
schreiten —  nur  die  wichtigsten  Momente  derselben  angeführt  werden 
können. 

Die  Malariaparasiten  beziehungsweise  ihre  Produkte  hatten  das 
Schicksal,  schon  seit  Jahren  von  mehreren  Beobachtern  gesehen  zu 
sein,  welche  die  abnormen  Gebilde  im  Blute  beschrieben,  ohne  jedoch 
die  richtige  Deutung  derselben  zu  geben.  Schon  im  Jahre  1847  be- 
richtete Meckel  über  kleine  glashelle  Eörperchen  im  Blute  einer 
Geisteskranken,  welche  ein,  zwei,  vier  und  mehr  Pigmentkörnchen 
führten,  und  besonders  reichlich  in  den  feinen  Gefäfsen  der  grauen 
Hirnsubstanz  steckten.  Er  unterschied  dieselben  scharf  von  den  Lymph- 
zellen, und  es  kann  keinem  Zweifel  unterliegen,  dafs  diese  klar  ge- 
zeichneten Gebilde  identisch  waren  mit  unseren  heutigen  Malariapara- 
siten. Später  erregten  diese  pigmentierten  Gebilde  die  Aufmerksamkeit 
von  Virchow,  in  dessen  Werken  sich  mehrfach  Bemerkungen  über 
pigmentierte  Zellen  im  Blute  finden,  und  von  Rokitanski,  auf  dessen 
Veranlassung  Heschl  dieselben  studierte.    Planer  unterschied  eben- 
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falls  die  hyalinen  pigmenthaltigen  Eörperchen  von  den  Lyniphzellen 
und  hielt  dafür,  dafs  das  Pigment  im  kreisenden  Blute  entstehen  könne. 
Ganz  besonders  klar  beschrieb  Frerichs  die  Veränderungen,  welche 
bei  der  sog.  Melanämie  in  der  Leber,  Milz,  Lungen,  Nieren  und  be- 
sonders im  Gehirn  stattfinden,  in  welchem  er  neben  dem  Pigment  farb- 
lose hyaline  Konkretionen  fand,  welche  gewisse  Hirnkapillaren  voll- 
ständig verstopften. 

Von  diesen  wichtigen  Befunden  wurde  die  Aufmerksamkeit  nach 
einer  ganz  anderen  Eichtung  gelenkt,  als  im  Beginne  der  bakterio- 
logischen Ära  auch  für  diese  Krankheiten  Spaltpilze  als  Erreger 
gesucht,  gefunden  und  beschrieben  wurden.  Am  meisten  Aufsehen 
machten  die  Mitteilungen  von  Klebs  und  Tommasi  Crudeli,  welche 
einen  Bacillus  als  Agens  der  Krankheit  aus  der  Luft,  dem  Wasser  und 
Boden  sumpfiger  Gegenden  züchteten  und  in  Tierversuchen  Erscheinungen 
durch  Injektionen  desselben  hervorriefen,  die  analog  dem  menschlichen 
Sumpffieber  sein  sollten.  Eine  grofse  Reihe  italienischer  Forscher  be- 
stätigte im  wesentlichen  diese  Resultate,  und  die  bakteriologische 
Grundlage  der  Malariaätiologie  schien  gesichert. 

Da  erschienen  im  Jahre  1880  die  ersten  Mitteilungen  von  La- 
veran  an  die  Acad6mie  de  M6decine  in  Paris,  in  welchen  er  die 
hyalinen,  kugeligen,  kernlosen,  zumeist  pigmentierten  Gebilde  im  Blute, 
zu  welchen  auch  gewisse  halbmondförmige  Abarten  hinzukamen, 
für  die  Parasiten  der  Malaria  erklärte;  und  zwar  waren  seine  letzten 
Zweifel  beseitigt  worden,  nachdem  er  am  6.  November  1880  am  Rande 
mehrerer  der  erwähnten  kugeligen  Gebilde  bewegliche  Geifselfäden 
bemerkt  hatte,  deren  lebhafte  Bewegungen  keinen  Zweifel  über  die 
belebte  Natur  dieser  Elemente  liefs.  Schon  1881  folgte  eine  genauere 
Beschreibung  seiner  Befunde,  in  welcher  Laveran  vier  Formen  der 
Hämatozoen  unterschied:  1.  corps  spheriques,  kugelige  Gebilde, 
2.  flagella,  Geifselform,  3.  corps  encroissant,  Halbmond-  oder 
Sichelform,  4.  corps  segment6s  ou  en  rosace,  Rosettenform. 

Während  die  erste  Bestätigung  dieser  Angaben  im  Jahre  1883 
von  Reichardt  gebracht  wurde,  welcher  den  neuen  Parasiten  voll- 
ständig anerkannte,  vergingen  Jahre,  bis  diejenigen  üntersucher,  wel- 
chen das  gröfste  Material  an  Intermittenskranken  zu  Gebote  stand  — 
die  italienischen  Arzte  —  sich  zu  den  Anschauungen  Laveran's  be- 
kehrten, trotzdem  letzterer  persönlich  im  Jahre  1882  Gelegenheit  hatte, 
in  Rom  die  neuen  Parasiten  zu  demonstrieren.  Noch  im  Jahre  1884 
bestritten  Marchiafava  und  Celli  auf  das  energischste  die  parasitäre 
Natur  dieser  Gebilde,  hielten  dieselben  vielmehr  ebenso  wie  die  GeiXsel- 
föden  für  Degenerationsprodukte  der  roten  Blutkörperchen,  und  sahen 
Mikrokokken  als  die  eigentlichen  Erreger  der  Malaria  an,   während 
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Tommasi  Grudeli  an  der  ätiologischen  Bedeutung  des  fiacillns  fest- 
hielt. Erst  zwei  Jahre  später  beschrieben  Marchiafava  und  Celli 
ähnliche  Gebilde  wie  Laveran,  unter  den  Namen  von  Plasmodien, 
und  im  weiteren  Verlaufe  haben  dann,  nachdem  die  Theorie  der  bak* 
teriellen  Ätiologie  von  den  meisten  —  wenn  auch  nicht  allen  —  ver- 
lassen war,  gerade  italienische  Forscher,  und  zwar  aulser  den  genannten 
besonders  Oolgi,  Canalis,  Bignami,  Bastianelli,  Bacelli,  Celli, 
Guarnieri,  Grassi,  Feletti  u.  a.  der  Biologie  dieser  Parasiten  ein 
eingehendes  Studium  gewidmet.  Von  fremdländischen  Forschem  sind 
ferner  besonders  Councilman,  Abbot,  Osler,  Sternberg,  James, 
Manson,  B.  Boss,  Bomanowski,  Metschnikoff  und  Chenzinski 
zu  nennen;  und  in  Deutschland  resp.  Österreich,  wo  diese  Studien  erst 
verhältnismäfsig  spät  aufgenommen  wurden,  haben  sich  besonders  Pal- 
tauf,  A.  u.  F.  Plehn,  Quincke,  Ziemann  und  Mannaberg  um  die 
Erforschung  der  parasitären  und  epidemiologischen  Verhältnisse  der 
Malariaerkrankungen  verdient  gemacht 

Die  Biologie  des  Halarlaparasiten  Im  mensehliehen  Blate. 

(Schizogonie.) 

Die  Parasiten  der  menschlichen  Malaria  stellen  kleine  glas- 
helle Eörperchen  dar,  welche  im  Innern  der  roten  Blutkörperchen 
zu  gröfseren  Formen  heranwachsen  und  sich  durch  Eigenbewegangen 
auszeichnen,  welche  im  Ausstrecken  von  Plasmafortsätzen  (Pseudo- 
podien) bestehen  und  den  amöboiden  Bewegungen  anderer  niederer 
Organismen  ähnlich  sind. 

Beim  Heranwachsen  scheiden  die  Parasiten  einen  schwarzen 
Farbstoff  in  Gestalt  feinster  Körnchen  und  Stäbchen  in  ihrem  Innern 
ab,  die  im  lebenden  Parasiten  bei  stärksten  Vergröfserungen  deutliche 
kreisende  und  fliefsende  Bewegungen  zeigen,  welche  man  auf  Plasma- 
strömungen im  Innern  des  Parasiten  bezieht  Wie  schon  Laveran 
richtig  erkannte,  besteht  das  schwarze  Pigment  aus  Melanin  und 
dieses  wird  aus  dem  Hämoglobin  als  Produkt  der  verdauenden  Thätig- 
keit  des  Parasiten  gebildet  Beim  weiteren  Wachstum  des  Parasiten 
wird  das  Hämoglobin  der  befallenen  Blutzelle  vollständig  aufgezehrt 
und  es  ergiebt  sich  daraus,  dals  die  von  den  Parasiten  befallenen  Blnt- 
Zellen  dem  Untergange  geweiht  sind. 

Während  man  anfänglich  die  Parasiten  für  strukturlose  Gebilde 
hielt,  wurde  weiterhin  von  Grassi  und  Feletti,  femer  von  Manna- 
berg, ganz  besonders  aber  von  Ziemann  mit  seiner  auf  8.  15  er- 
wähnten Verbesserung  des  von  Romanowski  angegebenen  Färbever- 
fahrens das  Vorhandensein  von  Kernsubstanz  in  den  Parasiten 
konstatiert  und  die  Vermehrung  der  Parasiten,  welche  man  fr&her 
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kurzweg  als  „Sporalation^  bezeichnete,  auf  eine  Teilung  der  ent- 
wickelungsreifenEernsubstanz  in  einzelne  Tochter-Segmente 
zurückgeführt,  welche  je  aus  einem  kleinen  Partikelchen  mit  einer 
achromatischen  Zone  (Ziemann)  bestehen.  Bei  der  Färbung  nach 
Ziemann  nehmen  die  Kernsubstanzen  einen  karminartigen,  röt- 
lichen Farbton  an  im  Gegensatz  zu  dem  sich  blau  färbenden  Plasma 
des  Parasiten. 

Durch  die  neueren  zoologischen  Forschungen  von  Schuberg, 
Schaudinn,  Pfeiffer,  Siedlecki  u.  a.  hat  sich  die  Thatsache  er- 
geben, dals  sich  bei  der  Entwickelung  der  Malaria-Parasiten  viele 
Ähnlichkeiten  mit  den  biologischen  Verhältnissen  der  Goccidien  finden, 
und  dals  auch  den  Malaria-Parasiten,  ebenso  wie  den  Goccidien  ein 
doppelter  Entwickelungsgang  zukommt,  dessen  Studium  gerade  in 
der  letzten  Zeit  die  grölste  Beachtung  gefunden  hat. 

Wir  müssen  bei  den  Malaiiaparasiten  unterscheiden: 

1.  einen  ungeschlechtlichen  Entwiekelnngscyklns,  den  der 

Parasit  im  Blute  des  Menschen  vollendet,  und 

2.  einen  geschlechtlichen  Cyklns,  den  er  aufserhalb  des  Blutes 
in  den  Organen  eines  Tieres  (Wirtes  oder  Zwischenwirtes,  je 
nach  Ansicht  der  einzelnen  Autoren)  durchmacht. 

Der  ungeschlechtliche  Cyklus  im  menschlichen  Blute  wird 
nach  der  zoologischen  Nomenklatur  (Schaudinn)  als  Schizogonie  (von 
Grassi  als  Monogonie)  bezeichnet.  Der  Schizont  (nach  Grassi 
Monont)  ist  gleichbedeutend  mit  den  beschriebenen  menschlichen  Para- 
siten, und  die  Produkte  der  Kernteilung,  welche  als  junge  Parasiten 
aus  den  Reifungsformen  entstehen,  werden  von  Schaudinn  als  Mero- 
zoiten  (von  Grassi  als  Sporozoiten)  bezeichnet.  Sie  machen  im 
menschlichen  Blute  stets  denselben  Entwickelungsgang  durch,  während 
die  zweite  Form  des  geschlechtlichen  Eutwickelungsganges  den  später 
zu  besprechenden  komplizierten  Cyklus  darstellt 

Elassifiziemng.  Über  die  Stellung  dieser  Parasiten  im 
zoologischen  System  ist  bis  heute  noch  keine  völlige  Übereinstim- 
mung unter  den  einzelnen  Autoren  erzielt  worden.  Laveran  rechnete 
dieselben  anfänglich  zur  Familie  der  „Oscillarien^^  besonders  in 
Rücksicht  auf  die  Gei&elform,  später  wandte  er  die  sehr  zweckmäfsige 
Bezeichnung  als  „Hämatozoon''  an.  Die  Bezeichnung  als  „Plasmo- 
dium", welche  von  den  Italienern  eingeführt  wurde,  ist  von  vielen  für 
sämtliche  Formen  der  Malariaparasiten  angenommen  worden  und  in 
den  allgemeinen  Sprachgebrauch  übergegangen,  obgleich  in  der  Zoo- 
logie als  Plasmodien  sonst  Gebilde  anderer  Zusammensetzung  verstanden 
werden. 
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Als  Plasmodium  malariae  qnartauam  (Golgi)  oder  Haema- 
moeba  malariae  (Grassi  und  Feletti)  wird  der  Parasit  des  Qaarüm- 
flebers  von  dem  Plasmodium  vivax  s.  Haemamoeba  vivax  (Grassi 
und  Feletti)  s.  Plasmodium  malariae  tertianum  (Golgi)  dem 
Parasiten  des  Tertianflebers  und  von  dem  Plasmodium  praecox 
s.  Haemamoeba  malariae  praecox  s.  Lareranla  malariae  (Grassi 
und  Feletti),  dem  Parasiten  der  subtropischen  und  tropischen 
Formen  unterschieden. 

Von  den  meisten  Autoren  werden  alle  diese  Parasitenformen 
ebenso  wie  auch  die  ähnlichen  Blutparasiten  der  Vögel  und  Amphibien 
als  „Hämosporidien"  unter  die  Klasse  der  „Protozoen"  eingereiht. 

Terschiedene  Arten  der  Hämosporidien  des  Menschen« 

Noch  bis  vor  kurzem  waren  die  Ansichten  über  die  verschiedenen 
Arten  der  menschlichen  Malariaparasiten  sehr  geteilt.  Während 
Layeran  an  dem  von  ihm  seit  der  Entdeckung  der  Parasiten  vertre- 
tenen Ansicht  festhielt,  dafs  es  nur  eine  Art  menschlicher  Malaria- 
parasiten mit  verschiedenen  Erscheinungsformen  gäbe,  hielten  nur 
wenige  Forscher,  wie  z.  B.  A.  Plehn  an  dieser  „unitarischen"  Auf- 
fassung fest,  die  Mehrzahl  der  Autoren  nahm  eine  „Multiplizität" 
der  Parasiten  an  und  zwar  hauptsächlich  aus  folgenden  Gründen: 

Es  zeigte  sich  nämlich,  dafs  gewissen,  seit  Alters  bekannten 
Fiebertypen  der  Malaria,  besonders  dem  Tertianfieber  und  dem 
Quartanfieber,  aber  auch  gewissen  quotidianen  Fiebern  der  heifsen 
Länder  bestimmte  und  stets  gleich  bleibende  Formen  der  Malaria- 
parasiten entsprachen,  derartig,  dafs  z.  B.  beim  Tertianfieber  niemals 
der  Typus  des  Quartanparasiten  und  umgekehrt  ebensowenig  der  Tertian- 
typus  beim  Quartanfieber  gefunden  wurde.  Es  zeigte  sich  femer  bei 
Ubertragungsversuchen  mit  Malariablut  von  einem  Menschen 
auf  einen  anderen  (s.  unten),  dafs  stets  derselbe  Fiebertjrpus  mit 
derselben  Parasitenart  erzeugt  wurde  und  dafs  niemals  ein  anderer 
Parasitentypus  im  Blute  auftrat,  wenn  nicht  eine  neue  Infektion  auf- 
getreten war. 

Sprach  somit  vieles  für  eine  scharfe  Trennung  einzelner  Typen 
der  Parasiten  voneinander,  so  ging  man  früher  doch  auch  wieder  in  der 
Trennung  zu  weit,  indem  man  aus  einzelnen  äufseren  Erscheinungsformen, 
die  bei  einem  und  demselben  Parasitentypus  in  wechselnder  Weise  auf- 
treten können,  verschiedene  Abarten  konstruierte  und  dadurch  die 
ganze  Lehre  von  den  Malariaparasiten  ungemein  kompliziert  gestaltete. 

Es  ist  ein  besonderes  Verdienst  von  ß.  Koch,  als  Facit  seiner 
ausgedehnten  Reisen  in  allen  möglichen  tropischen  Gegenden  mit  Unter- 
suchungen des  Blutes  der  verschiedensten  Malariaformen,  eine  wesent- 


Infektionskrankheiten.  585 

liehe  Vereinfachung  dieser  Lehre  inauguriert  zu  haben,  indem  er 
konstatierte,  dafs  sich  auch  die  scheinbar  so  verschiedenartig  verlaufen- 
den tropischen  Fieberformen  immer  auf  dieselben  Formen  des 
Malariaparasiten  zurückführen  lassen. 

Wir  unterscheiden  heute  drei  Parasltenarten,  welche  fol- 
gende Erscheinungsformen  darbieten: 

1.  Der  Parasit  des  Tertianficbers  (Taf.  V,  Fig.  3)  braucht  zu 
seiner  Entwickelung,  d.  h.  zur  Eeifung  und  Segmentierung  seiner 
Eernsubstanz  vom  Beginne  des  Auftretens  im  Blute  an,  48  Stunden. 
Beobachtet  man  bei  einem  von  diesem  Fiebertypus  befallenen  Kranken 
Blutproben  in  steter  Reihenfolge,  so  sieht  man  im  Fieberanfall  sowie 
noch  eine  kurze  Zeit  hinterher  zahlreiche  kleinste,  farblose,  rund- 
liche oder  ovoide  Körperchen,  sehr  ähnlich  den  gewöhnlich  im 
Blute  zu  treffenden  Zerfallskörperchen,  aber  von  diesen  unterschieden 
durch  eine  überaus  lebhafte  Eigenbewegung,  welche  sie  nach  ver- 
schiedensten Richtungen  im  Gesichtsfelde  hin-  und  herschwirren  läfst. 
Bald  gewahrt  man  dann,  wie  diese  Körperchen  den  roten  Blutkörperchen 
adhärieren,  wie  sie  denselben  manchmal  in  gröf serer  Anzahl  an  der 
ganzen  Peripherie  gleichsam  ankleben  und  dabei  lebhaft  pendelnde  Be- 
wegungen ausführen. 

Einige  Stunden  später  trifft  man  weiterhin  in  mehr  oder  weniger 
zahlreichen  roten  Blutkörperchen  helle  Punkte  oder  Flecke,  die  Be- 
wegungen zeigen  und  nun  anscheinend  im  Innern  der  roten  Blut- 
körperchen allmählich  wachsen.  Dafs  jedes  dieser  kleinsten  Körperchen 
yon  einem  roten  Blutkörperchen  Besitz  ergreife,  ist  sehr  unwahrschein- 
lich, vielmehr  geht  sicher  eine  grolse  Anzahl  dieser  Gebilde  zu  Grunde, 
da  sonst  bei  der  grofsen  Menge  derselben  zur  Zeit  des  Fieberanfalles 
eine  noch  viel  grölsere  Menge  von  roten  Blutkörperchen  zerstört  werden 
müfste,  als  es  in  der  That  geschieht.  Das  rote  Blutkörperchen  selbst 
wird  allmählich  farbstoffärmer,  vergröfsert  sich  häufig,  die  heran- 
wachsenden Parasiten  zeigen  deutliche  Eigenbewegungen,  strecken  Fort- 
sätze aus  und  im  fixierten  Präparate  zeigen  die  gröfser  gewordenen 
Parasiten  alle  möglichen  Formen,  die  zum  Teil  durch  den  Zug  und 
Druck  beim  Akte  der  Präparation  entstanden  sind.  Gleichzeitig  fällt 
nunmehr  als  besonders  charakteristisch  die  Pigmentbildung  in  Form 
feinster  Stäbchen  und  Pünktchen  auf,  die  neben  der  erwähnten  amöbo- 
iden Bewegung  des  ganzen  Mikroorganismus  noch  Plasmaströmungen 
im  Innern  des  Parasiten  erkennen  lassen. 

Im  weiteren  Verlaufe  wächst  sodann  der  Parasit  weiter,  so  dals 
das  rote  Blutkörperchen,  in  welchem  er  sich  entwickelt  hat,  schliefslich 
kaum  noch  an  einem  zarten  Reifen  seiner  Kontur  zu  erkennen  ist;  es 
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tritt  endlich  in  dem  Gebilde  eine  eigentümliche  Anordnung  ein  derart, 
dafs  das  Pigment  sich  zu  einem  Klumpen  in  der  Mitte  zu- 
sammenballt und  eine  grölsere  Anzahl  von  runden  kleinsten  Kügelchen 
sich  ziemlich  regellos  um  dies  Zentrum  ansammelt.  Diese  letzterwähnte 
Formation  stellt  die  Reif ungsform  dieser  Parasitenart  dar,  und  zwar 
ist  besonderes  Gewicht  auf  die  runde  Form  der  kleinen  Kügelchen 
(Merozoiten)  und  auf  ihre  regellose  Gruppierung  zu  legen,  die 
man  mit  Trauben  form  verglichen  hat. 

Diese  Endformen  nun  finden  sich  schon  kurz  vor,  ganz  besonders 
zahlreich  auf  der  Höhe  des  Fieberparoxysmus.  Am  Ende  desselben 
aber  zirkuliert  schon  ein  Teil  [der  frei  gewordenen  Segmentations- 
Produkte  als  kleinste  runde  Körperchen  (s.  oben)  im  Blute,  und  kurze 
Zeit  nach  dem  Fieberanfall  sind  die  Eeifungsformen  geschwunden  und 
ihre  Produkte  in  der  Blutbahn  verstreut.  Bis  zum  Auftreten  dieser 
Form  vergehen,  wie  gesagt,  48  Stunden;  doch  kann  auch  etwas  kürzere 
oder  längere  Zeit  verlaufen,  wodurch  sich  die  seit  Alters  bekannten 
Formen  der  sogenannten  „ante-"  oder  „postponierenden  Inter- 
mittens  tertiana"  erklären. 

Man  hat  sich  nun  aber  keineswegs  schematisch  den  Blutbefand 
bei  einer  regulären  Intermittens  tertiana  derartig  vorzustellen,  als  ob 
z.  B.  1 — 10  Stunden  nach  dem  Anfall  nur  kleinste  Formen,  und  kurz 
vor  dem  Anfall  nur  Reifungsformen  im  Blute  anzutreiFen  wären.  Viel- 
mehr findet  man  stets,  wenn  mehrere  FieberanfSlle  bereits  vorausge- 
gangen sind,  in  jedem  Abschnitte  des  Krankheitsverlaufes  grGisere 
pigmentierte  Formen,  welche  nicht  zur  Segmentation  gereift  sind,  sondern 
als  runde,  nicht  sporulierende  Sphären  in  dem  geschlechtlichen  Ent- 
wickelungsgange  (s.  unten)  als  Gameten  auftreten  können.  Es  ent- 
wickelt sich  mithin  ebenso  wenig  aus  jeder  Amoebe  eine  Sporulations- 
form,  wie  aus  jeder  freien  Spore  sich  ein  fertiger  Parasit  entwickelt. 
Je  länger  die  Krankheit  ohne  Beeinflussung  durch  Medikamente  besteht, 
um  so  zahlreicher  sind  die  Befunde  an  allen  möglichen  Entwickelangs- 
formen  des  Parasiten. 

2.  Die  Entwickelung  des  Parasiten  der  quartanen  Intermittens 
(Taf  V,  Fig.  2)  erfolgt  in  einer  ganz  ähnlichen  Weise  wie  beim  Tertian- 
typus,  und  der  hauptsächlichste  Unterschied  ist  der,  dals  hier  die  Zeit 
bis  zur  Reifung  72  Stunden  dauert,  mithin  alle  Phasen  der  Entwicke- 
lung langsamer  ablaufen,  als  bei  der  ersten  Form.  Morphologisch  findet 
sich  bei  dieser  Form  ein  wichtiger  Unterschied  in  dem  Aussehen  der 
Reif  ungsform,  welche  auch  hier  mit  dem  Fieberanfall  auftritt  und 
in  der  Regel  unter  centraler  Anordnung  des  Pigments  einen  Kranx 
regelmäfsig  gestellter  ovaler  Körperchen  aufweist,  welche  ihr  den 
passenden  Namen   der    „Gänseblümchen form"    eingetragen  haben. 
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Btulprlparat  von  Malaria  trrllana.    (Färbung:  Eosin  —  MeüiylenblaD.) 
In  der  Hlllc  reife  Teilungsfürm. 


^ 


^ 


0 


En 

twlckelongst 

vpcn  des  Quartanparas 

illen. 

i 

Tyi 

len  des  Terilanparaslien  (nach  Zlcn 

f    ■• 

t 

■: 

Tjpcn  d 

Fig.  4 
es  Tropica parasitea 

0      • 

.y-r 

4 

f 

^1 

Fig.  5. 

% 

des  Italienischen  SperUnn»  1 

[nach  Zkmann). 

-■s. 


Infektionskrankheiten.  587 

Andere  morphologische  Unterscheidungen,  wie  z.  B.  eine  plumpere  Form 
des  Pigments,  eine  geringere  Plasmabewegung  und  eine  geringere  Ent- 
färbung des  roten  Blutkörperchens,  werden  von  manchen  angegeben, 
dürften  jedoch,  wenn  sie  wirklich  für  alle  Fälle  zutreffen  sollten,  kein 
praktisches  diagnostisches  Interesse  haben. 

3.  Die  Parasiten  der  Tropenflcber  wurden  früher  in  verschie- 
dene Unterabteilungen  geschieden,  und  man  unterschied  den  Parasiten 
des  Quotidianfiebers,  des  Ästivo-autumnalen  Fiebers  der  Italiener, 
von  denen  des  malignen  Tertianfiebers  und  der  irregulären 
Fieber,  indes  ist  durch  die  neueren  Untersuchungen  von  van  der 
Scheer,  Ziemann,  Däubler  und  R.  Koch  gezeigt  worden,  dafs  es 
sich  bei  all'  diesen,  klinisch  ziemlich  verschiedenartigen  Formen  um 
dieselbe  Parasitenart  handelt,  welche  von  Grassi  und  Feletti  dem 
Entdecker  der  ganzen  Lehre  zu  Ehren  als  „Laverania  malariae'^ 
von  R.  Koch  als  „Tropica"  bezeichnet  wird. 

Diese  Form  des  Parasiten  ist  von  den  drei  Arten  die  kleinste, 
sie  eiTeicht  in  ausgewachsenem  Zustande  nur  etwa  ^1^  des  Durch- 
messers eines  roten  Blutkörperchens. 

Der  Parasit  erhält  durch  eine  grofse  Vakuole  in  seinem  Innern 
meist  eine  auffallige  Ringform  (s.  Taf.  V,  Fig.  4),  der  Kern  ist  peri- 
pherisch gelegen  und  verleiht  durch  sein  Hervortreten  dem  ganzen  Ge- 
bilde eine  grofse  Ähnlichkeit  mit  einem  „Siegelringe".  Nicht  selten 
beobachtet  man,  dafs  mehrere  dieser  „kleinen  Ring  formen"  in 
einem  und  demselben  Erythrocyten  vorhanden  sind,  ein  Verhältnis,  das 
bei  den  beiden  anderen  Formen  kaum  vorkommen  dürfte. 

Die  Entwickelungsdauer  dieses  Parasiten  ist  bisher  nicht 
sicher  bekannt,  und  zwar  weil  diese  Gebilde  nicht  so  leicht  in  ihrem 
Entwickelungsgange  zu  studieren  sind,  wie  die  beiden  anderen  Arten, 
denn  diese  Parasiten  vollenden  ihre  ungeschlechtliche  Entwickelung 
(Schizogonie)  nicht  im  zirkulierenden  Blute,  sondern  in  den  inneren 
Organen,  vornehmlich  in  der  Milz,  und  die  Angaben  über  die  Ent- 
wickelungsdauer schwanken  zwischen  24  und  72  Stunden. 

Auch  dieser  Parasit  zerfällt  bei  der  Schizogonie  in  7 — 12  kleine 
Teilprodukte,  welche  sich  meist  um  den  zentral  angeordneten  Pig- 
mentklumpen gruppieren  und  beim  Zerfall  der  Zelle  frei  werden. 

In  diesem  ungeschlechtlichen  Entwickelungsgange  des  Parasiten 
treten  neue  Formen  auf,  welche  bis  vor  kurzem  in  ihrer  Bedeutung 
noch  durchaus  unklar  waren,  nämlich  „Halbmondformen^S  welche 
schon  von  Laveran  als  „Hematozoaire  en  croissant"  in  seiner 
ersten  Publikation  beschrieben  waren. 

Ohne  auf  die  früheren  irrigen  Angaben  über  diese  Formen  ein- 
zugehen, sei  hier  erwähnt,  dafs  nach  den  neueren  Forschungen  aus 
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diesen  Halbmonden  Gameten  entstehen,  und  zwar  sowohl  Mikro- 
gameten  (männliche  Formen)  wie  Makrogameten  (weibliche),  weiche, 
wie  wir  weiter  unten  sehen  werden,  die  geschlechtliche  Fort- 
pflanzung dieses  Parasiten  aulserhalb  des  menschlichen  Blutes  im 
Tierkörper  besorgen. 

Diese  Halbmonde  treten  bald  mit  stumpfen,  abgerundeten  Enden* 
bald  mit  spitzen  Enden  auf,  das  Pigment  liegt  vorzugsweise  um  die 
Eemsubstanz  herum  und  die  nach  Ziemann-Romanowski  sich  rot 
färbenden  Substanzen  des  Kernes  sind  bei  den  Mikrogameten  reichlicher 
vorhanden,  als  bei  den  Makrogameten. 

Die  Halbmonde  entwickeln  sich  ebenfalls  in  den  roten  Blut- 
körperchen und  zwar  sollen  sie  nach  Bignami  und  Bastianelli  im 
Blute  des  Knochenmarkes  des  Menschen  entstehen;  häufig  sieht 
man  in  der  konkaven  Seite  der  Halbmonde  noch  einen  kleinen  Rest 
von  Blutkörperchensubstanz. 

GeifselfSden  kommen  sowohl  an  den  Sphären  der  Tertian-  und 
Quartanparasiten ,  wie  bei  der  weiteren  geschlechtlichen  Entwickelung 
der  Halbmonde  zur  Beobachtung,  sie  zeigen  im  frischen  Blutpräparate 
lebhafte  Bewegungen  und  peitschen  und  verschieben  dadurch  die 
in  ihrer  Nachbarschaft  liegenden  Blutzellen.  Die  Geilsein  sind  sehr 
fragil  und  gehen  bei  der  Anfertigung  von  Trockenpräparaten  leicht  zu 
Grunde.  Nach  Mannaberg  kann  man  die  Bewegungen  der  Geifseln 
15 — 30  Minuten  lang  beobachten,  dann  werden  die  Bewegungen  schwächer 
und  sistieren  schlief slich,  häufig  trennen  sich  auch  die  Geifseln  vom 
Parasitenleib  und  schwimmen  frei  im  Blutserum. 

Während  die  meisten  Autoren  diese  Geifseln  früher  lediglich  als 
Produkte  des  Absterbens  der  Parasiten,  als  „Agonie"-Erschei- 
nungen  ansahen,  war  Mannaberg  der  Ansicht,  dafs  sie  im  Gegenteil 
eine  höhere  Entwickelungsstufe  des  Parasiten  anzeigten  und  eine  An- 
passung des  Parasiten  an  saprophytische  Verhältnisse  ver- 
mittelten. 

Nach  den  neueren  Ansichten  finden  sich  geifseltragende  Gebilde, 
wie  gesagt,  bei  allen  Formen  der  Malariaparasiten  und  sind  auch  bei 
den  Tertian-  und  Quartanparasiten  als  Typen  des  geschlechtlichen 
Entwickelungsganges  aufzufassen,  so  dals  sie  thatsächlich  keine 
Agonie-Erscheinungen  darstellen,  sondern,  wie  Mannaberg  richtig  er- 
kannt hatte,  im  Gegenteil  der  Ausdruck  eines  höheren  Entwickelungs- 
ganges sind. 

Über  Yorstufcn  der  Halariaparasiten  berichtet  A.  Plehn  fol- 
gendes: Bei  zahlreichen  Untersuchungen  an  Europäern,  weiche  in 
voller  Gesundheit  in  Kamerun  anlangten,  fanden  sich  nach  einigen 
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Wochen  des  dortigen  Aufenthaltes  auffällige  Herabsetzungen  des 
Hb-6ehaltes  im  Blute,  ohne  dafs  Fieber  aufgetreten  und  eine 
Malaria-  oder  Dysenterie -Infektion  manifest  geworden  wäre. 

Im  Blute  dieser  Leute  fand  Plehn  spärliche,  basophile, 
grobe  Körner  in  den  Erythrocyten,  welche  er  als  Vorstufen  der  be- 
kannten Malariaparasiten  ansieht,  zumal  sich  an  manchen  dieser  Körner 
der  oben  erwähnte  kleine  ringförmige  Parasit  anzuschlielsen  scheint- 

Diese  Körner  bringt  Plehn  in  nahe  Beziehung  zu  den  hämo- 
globinurischen  Anfällen  der  bösartigen  Tropenfleber,  da  sie  vor  den 
Anfällen  reichlich  im  Blute  vorhanden  waren,  nach  dem  Anfalle  aber 
daraus  geschwunden  waren. 

Über  den  Untergang  der  Parasiten  im  Körper  des  Menschen 
ist  so  viel  mit  Sicherheit  zu  sagen,  dafs  die  meisten  nicht  zur  Segmen- 
tierung gelangenden  Formen  von  selbst  zerfallen  und  zu  Grunde  gehen 
und  die  lebensfähigen  durch  die  Einwirkung  des  Chinin  getötet  werden. 
Aulserdem  aber  hat  Metschnikoff  auf  die  dem  Körper  eigentümlichen 
Schutzmittel  gegen  diese  Parasiten  aufmerksam  gemacht  und  gezeigt, 
dals  die  Phagocyten  der  Milz  und  des  Knochenmarkes  eine  sehr 
energische  Yerteidigungsthätigkeit  den  Parasiten  gegenüber  entwickeln, 
Angaben,  welche  von  Bignami  im  wesentlichen  bestätigt  sind.  Eine 
Vernichtung  der  Parasiten  durch  die  Leukocyten  des  zirkulierenden 
Blutes  ist  bisher  nicht  beobachtet  worden. 

Bei  Sektionen  findet  man  nach  schweren  Malaria -Infektionen 
häufig  Verstopfungen  der  Kapillaren  im  Gehirn,  der  Leber, 
Milz  etc.  durch  die  schwarzpigmentierten  Parasiten  und  schollige  Zerfalls- 
produkte derselben,  wie  dies  zum  Teil  schon  den  älteren  Ärzten  be- 
kannt war. 

Die  Entwickelung  der  Halariaparasiten  im  TierkOrper«  (Sporogonle.) 

Es  kann  keinem  Zweifel  unterliegen,  dals  die  neuere  Lehre  von 
der  Malaria-Infektion  des  Menschen  durch  die  Mücken  und  damit 
auch  die  Lehre  von  der  Entwickelung  der  Parasiten  im  Mücken- 
leibe von  R.  Bofs  begründet  worden  ist,  welcher  auf  Anregung  von 
Manson  im  Jahre  1896  Malariakranke  von  Mosquitos  stechen  liefs 
und  beobachtete,  dafs  die  Parasiten  im  Darme  der  Insekten  sich  weiter 
entwickelten,  zum  Teil  Geifseln  bildeten  und  dals  der  Detritus  von 
Mosquitos,  welche  mit  dem  Blute  von  Malariakranken  genährt  waren, 
in  Wasser  aufgelöst  und  von  10  gesunden  Menschen  getrunken,  bei 
dreien  derselben  Fieber  erzeugte,  so  dafs  hiernach  eine  Übertragung 
durch  die  im  Mosquito  sich  entwickelnden  Parasiten  auf  den  Menschen 
wahrscheinlich  gemacht,  wenn  auch  noch  nicht  erwiesen  wurde. 


590  XXIII.  Kapitel. 

Den  direkten  Nachweis  der  Übertragung  der  Parasiten  konnte 
R.  Rofs  im  Jahre  1898  zwar  nicht  an  Menschen,  sondern  an  Vögeln 
in  überzeugender  Weise  f&hren,  indem  es  ihm  gelang,  gewöhnliche 
Mosquitos  (grey  Mosquito)  d.  h.  Culex  pipiens  mit  Blut  von  Sper- 
lingen zu  infizieren,  welche  eine  Hämosporidie  „Proteosoma"  be- 
herbergten. Ro£s  wies  nach,  dafs  diese  Blutparasiten  von  den  Mücken 
aufgenommen  werden,  im  Yerdauungskanal  zur  Entwickelung  gelangen 
und  hier  Sporen  bilden,  welche  mit  dem  Stiche  der  Mücke  auf  ge- 
sunde Vögel  übertragen  werden  und  hier  eine  typische  Infektion  her- 
vorrufen. 

Mag  auch  an  den  Einzelheiten  der  Rofs'schen  Untersuchungen 
manches  unrichtig  sein,  wie  Grassi  neuerdings  hervorhebt,  und  mögen 
italienische  Autoren,  wie  ebendieser  Autor  in  langen  Prioritätserörte- 
rungen anfuhrt,  schon  zu  Anfang  der  neunziger  Jahre  ähnliche  Gre- 
danken  über  das  Verhältnis  von  Mosquitos  zu  den  Malariaparasiten 
ausgesprochen  haben,  so  gebührt  doch  Rofs  das  unbestreitbare  Ver- 
dienst, durch  die  That,  d.  h.  durch  positive  Experimentalergebnisse, 
den  Anstofs  zu  den  weiteren  Forschungen  gegeben  zu  haben,  die  in 
den  letzten  Jahren  in  grofser  Fülle  publiziert  worden  sind. 

In  exakterer  Weise  wurde  ebenfalls  bei  einer  Vogel-Hämosporidie, 
dem  Halteridium  des  Krähenblutes,  die  Infektion  durch  Mücken  von 
Mac  Call  um  nachgewiesen.  Dieser  Autor  fand,  dafs  auch  bei  Halteri- 
dium eine  Infektion  durch  Culices  stattfindet,  und  dafs  sich  in  diesen 
Mücken  Differenzen  des  Halteridium  ausbilden,  welche  männlichen  und 
weiblichen  Charakter  haben  und  dafs  eine  echte  Befruchtung  eintritt, 
als  deren  Produkt  ein  resistenter  Körper  entsteht,  welcher  durch  den 
Intestinaltraktus  der  stechenden  Mücke  in  das  Blut  gesunder  Tiere 
gelangen  und  hier  weiterhin  zur  Entwickelung  gelangen  kann. 

Mac  Callum  machte  1898  darauf  aufmerksam,  dafs  die  Malaria- 
parasiten wahrscheinlich  ähnliche  Erscheinungen  darbieten. 

Das  Verdienst,  die  Übertragung  der  menschlichen  Malaria 
auf  die  Mücke  und  von  dieser  wieder  auf  den  Menschen  nach- 
gewiesen zu  haben^  gebührt  Bignami,  Bastianelli  und  Grassi,  welche 
in  den  Jahren  1898  und  1899  zahlreiche  Versuche  mit  Mücken  vom 
Genus  Anophel  es  anstellten,  welche  ergaben,  dafs  im  Leibe  dieser  Mücken 
ein  besonderer  Entwickelungscyklus  stattfindet,  als  dessen  Endprodukte 
„Sporen ^'  gebildet  werden,  die  durch  den  Stich  der  Mücke  auf  das 
menschliche  Blut  übertragen  werden  und  hier  wieder  die  oben  geschil- 
derte ungeschlechtliche  Entwickelung  bis  zur  Reifung  durchmachen« 

Diese  Untersuchungen  sind  sowohl  für  die  Parasiten  des  Tertian- 
fiebers,  wie  des  Quartan-  und  tropischen  Fiebers  durchgeführt  und  sind 
besonders  bei  den  letzteren  so  weit  sichergestellt,  dafs  die  Hauptpunkte 
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in  der  geschlechtlichen  Entwickelungs  weise  dieser  Parasiten    geklärt 
erscheinen. 

Dieser  Entwickelungsgang  der  Parasiten  im  Mtickenleibe 
wird  nach  Schaudinn  als  Sporogonie,  nach  Grassi  als  Amphi- 
gonie  bezeichnet. 

Prinzipiell  wichtig  ist,  dafs  diese  Entwickelung  nicht  von  den 
zur  Segmentation  gelangenden  Formen  der  Tertian-  und  Quartanfieber 
und  ebensowenig  von  den  kleinen  Ringformen  der  Tropica  ausgeht, 
sondern  bei  den  beiden  eratgenannten  von  den  freien  Sphären  und 
besonders  den  Geifsel  tragenden  Körperchen  und  bei  den  tropi- 
schen Formen  Yon  denHalbmonden,  die  nach  dieser  Richtung  bisher 
am  besten  erforscht  sind. 

Diese  Produkte  des  ungeschlechtlichen  Entwickelungscyklus  im 
menschlichen  Blute  sind  demnach  die  Gameten,  welche  sich,  wie 
Grassi  undDionisi,  Bignami  und  Bastian elli  nachgewiesen  haben, 
im  Magenlumen  der  Mücke  entwickeln.  Bei  den  Halbmondformen 
kann  man  zwei  Formen  unterscheiden,  von  denen  die  eine  viel  Chro- 
matinsubstanz  (nach  Romanowsky-Ziemann  gefärbt)  zeigt,  während 
die  andere  weniger  davon  besitzt.  Die  erstere  nun  entwickelt  sich  in 
der  Mücke  zur  männlichen  Form,  der  Mikrogamete  (Schaudinn) 
oder  Mikrospore  (Grassi),  welche  Kugelgestalt  annimmt  und  Geilsel- 
fäden  erhält,  die  ihrerseits  Ghromatinsubstanz  besitzen,  wie  von  Sacha- 
ro ff  nachgewiesen  wurde. 

Die  zweite  Form  entwickelt  sich  ebenfalls  zur  Kugelgestalt  und 
stellt  die  weibliche  Form,  die  Makrogamete  oder  Makrospore  dar; 
diese  werden  durch  Eindringen  der  Mikrogameten  befruchtet,  ein  Vor- 
gang, der  bei  den  menschlichen  Parasiten  bisher  noch  nicht  direkt  be- 
obachtet worden,  aber  von  Mac  Callum  bei  Halteridium  gesehen 
worden  ist. 

Die  befruchtete  Makrogamete,  welche  Copula  oder  Zygot  oder 
Amphiont  genannt  wird,  vollzieht  ihre  Entwickelung  nach  Grassi 
in  der  ersten  Periode  im  Magenlumen,  in  der  zweiten  Periode  in  der 
Tunica  elastico-muscularis  des  Magens. 

In  der  ersten  Periode  nimmt  der  anfänglich  runde  Makrogamet 
eine  längliche  gestreckte  Form  an  (Würmchen  nach  Grassi),  die 
Schaudinn  als  Ookinet  bezeichnet,  in  der  eine  Verschmelzung  der 
Kerne  der  beiden  Formen  eintritt.  Diese  Entwickelungsstufe  zeigt 
Eigenbewegung,  eine  längliche  Gestalt  von  etwa  20  fx  Länge  und  Pigmen- 
tierung, sie  drängt  nach  Grassi  in  dem  Epithel  des  Magens  vorwärts 
bis  in  die  Tunica  elastico-muscularis,  welche  eine  Kapsel  um  den  Para- 
siten bildet,  in  welcher  die  weitere  Entwickelung  und  Reifung  vor  sich 
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geht,  wobei  die  Parasiten  nach  Grass i  eine  sehr  verschiedene  Grßfse 
erreichen,  die  zwischen  80  und  90  /i  schwankt 

Allmählich  nimmt  die  Oocyste  eine  kugelige  Gestalt  an  und  ragt 
wie  ein  Buckel  in  die  Leibeshöhle  vor,  die  Kerne  derselben  vermehren 
sich  durch  direkte  Kernteilung  in  grofser  Ma^i^senhaftigkeit,  am  jedes 
Kernteilchen  gliedert  sich  eine  kleine  Plasmaportion,  welche  zunächst 
kugelig  ist,  später  zu  langem  fadenförmigen  Gebilde,  dem  Sporozoiten 
(Schaudinn  wie  auch  Grassi)  auswäehst.  Diese  sind  zu  langen  paral- 
lelen Bündeln  um  unregelmäfsige  schoUi /e  Gebilde  angeordnet,  welch' 
letztere  als  „Restkörper^,  d.  h.  als  Überbleibsel  des  Cytoplasma  des 
Parasiten  verschiedenartige,  rundliche  und  gestreckte  regellose  Elttmp- 
chen  darstellen,  auf  denen  die  Sporozoiten  rechtwinkelig  reihenweise 
angeordnet  sind. 

Wahrscheinlich  durch  Quellung  dieses  Eestkörpers  tritt  schliels- 
lieh  eine  Berstung  der  reifen  Oocyste  ein;  die  Sporozoiten,  welche 
nach  Grassi  bis  10  000  in  einer  Cyste  betragen  können,  werden  in 
die  Leibesfltissigkeit  der  Mücke  ergossen,  haben  eigene  Beweglichkeit 
und  sammeln  sich  zumeist  in  den  Speicheldrüsen  an,  wo  sie  sich 
ruhend  verhalten,  bis  sie  durch  den  Stich  der  Mücke  in  das  Blut  eines 
Menschen  gelangen,  wo  sie  den  oben  beschriebenen  Cyklus  der  Schizo- 
gonie  durchmachen. 


\  •  '^ 


Eine  der  beiden  Speicheldrüsen  von  Anopheles. 

a  Ausführungsgang,     b  Miltlen^r  Tubus,    c  c  paarige  DrQ$«eD9chiauche  (nach  Grassi). 
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Erwähnt  sei  noch,  da£s  man  bis  zn  200  derartiger  Oocysten  im 
Magen  einer  einzigen  Mficke  beobachtet  hat 

Der  ganze  Entwickelungsgang  im  Mückenleibe  vollzieht  sich  nach 
den  italienischen  Autoren  bei  Temperaturen  um  30^  C  am  gün- 
stigsten, während  bei  17^  G  und  abwärts  die  Entwickelung 
nicht  mehr  stattfindet. 

Die  Dauer  der  geschlechtlichen  Entwickelung  bis  zur  Reife 
dauert  bei  der  Tropica  etwa  8  Tage. 

Ahnlich  ist  der  geschlechtliche  Entwickelungsgang  auch  bei  den 
Parasiten  der  Tertiana  und  auch  hier  beträgt  die  Dauer  etwa  8  Tage 
und  das  Temperatur-Minimum  liegt  bei  17  ®  G,  während  für  die  Quar- 
tanparasiten  das  Minimum  etwas  niedriger  zu  sein  scheint,  ein  Punkt, 
der  noch  der  Sicherstellung  bedarf. 

Die  schematische  Darstellung  auf  der  nächsten  Seite  ist  nach  dem 
Werk  von  Grassi  gezeichnet  und  erläutert  in  fibersichtlicher  Weise 
den  doppelten  Entwickelungsgang  der  Parasiten. 

Eftnstliche  Malaria-Infektion  des  Menschen. 

Im  Anschlufs  an  diese  allgemein  biologischen  Eigenschaften  der 
Parasiten  seien  kurz  die  Impfversuche  erwähnt,  welche  zuerst  von 
Qerhardt  im  Jahre  1884*  mit  dem  Blute  von  Intermittenskranken  aus- 
geführt wurden,  wonach  die  geimpften  Personen  an  demselben  quoti- 
dianen  Fiebertypus  erkrankten.  Diese  Versuche  wurden  später  von 
Baccelli,  Bein,  Gualdi  und  Antolisei,  DiMattei,  Calandruccio 
Bignami,  Mannaberg,  Celli  und  Santori,  Bastianelli  und  Si- 
gna mi  wiederholt,  und  es  fanden  sich  bei  den  Geimpften,  mit  ganz  ge- 
ringen Ausnahmen  (Bein)  dieselben  Fiebertypen  und  Parasiten  im 
Blute,  wie  bei  den  Kranken,  denen  das  Blut  entnommen  war. 

Diese  Versuche  wurden  mit  dem  Blute  verschiedenster  Intermittens- 
formen  ausgeführt  und  zwar  in  der  Menge  von  4  ccm  intravenös  oder 
subkutan  bis  herunter  zu  Bruchteilen  eines  Tropfens. 

Es  fanden  sich  nach  der  Impfung  sowohl  die  Formen  der  Ter- 
tiana, wie  der  Quartana  und  Tropica  im  Blute,  und  es  zeigte  sich, 
daüs,  abgesehen  von  den  einfachen  Fieber  typen  der  regulären  Ter- 
tiana und  Quartana,  deren  Parasiten  auch  bei  den  Impflingen  stets  in 
derselben  Entwickelungsform  wiederkehren,  noch  quotidiane  und  irre- 
guläre Fiebertypen  durch  kombinierte  Infektion  des  Blutes  in 
folgender  Weise  zustande  kommen  können: 

Es  können  quotidianeFieber  dadurch  entstehen,  dals  im  Blute  zwei 
Generationen  des  Tertiantypus  der  Parasiten  oder  drei  Generationen  des 
Quartantypus  vorhanden  sind,  welche  an  auf  einander  folgenden  Tagen 
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zur  ßeifüng  gelangen  und  demnach  täglich  einen  Fieberanfall  hervor- 
rufen, sodafs  man  einen  quotidianen  Fiebertypus  vor  sich  hat,  der 
auf  einer  Intermittens  tertiana  duplicata  oder  Intermittens 
quartana  tri  plicata  beruht,  Fiebertypen,  die  auch  den  älteren  Ärzten 
keineswegs  unbekannt  waren. 

Die  Ansicht  der  meisten  Autoren  geht  heute  dahin,  dafs  es  einen 
selbständigen  Quotidiantypus  der  Malaria  mit  spezifischem  Para- 
siten nicht  giebt,  dafs  vielmehr  alle  quotidianen  Fieber  durch  diese 
Kombinationen  mehrerer  Parasitengenerationen  zu  erklären  sind. 

Ebenso  werden  die  irregulären  und  kontinuierlichen  Fieber, 
welche  besonders  in  den  warmen  Ländern  häufig  auftreten,  durch 
Mischinfektionen  mit  verschiedenen  Parasitentypen  erklärt, 
und  es  scheinen  besonders  die  tropischen  Parasitenformen  oft  mit  Ter- 
tianparasiten  einerseits  und  mit  Quartanparasiten  andererseits  kombi- 
niert im  Blute  vorzukommen. 

Die  Inkubationsdaner  der  Malaria  wurde  bei  künstlicher  In- 
fektion sehr  verschieden  gefunden  und  wechselte  zwischen  4  und  30 
Tagen. 

Bei  natürlicher  Infektion  ist  die  Dauer  ebenfalls  sehr  schwankend, 
und  Mannaberg  giebt  auf  Grund  seiner  Statistik  an,  dafs  sie  bei  Ter- 
tiana 6 — 21  Tage,  im  Mittel  11  Tage,  bei  Quartana  11 — 18  Tage, 
im  Mittel  13  Tage  und  bei  den  tropischen  Formen  im  Mittel  14 
Tage  beträgt,  während  R  Koch  bei  den  letzteren  12  Tage  für  das 
Mittel  hält 

Alle  Angaben  über  sehr  kurze  Inkubationsdauer  von  wenig 
Stunden  sind  mit  Vorsicht  aufzunehmen,  denn  da  der  Ausbruch  des 
Fiebers  an  die  Entwickelung  der  Parasiten  gebunden  ist,  so  ist  es  nicht 
gut  erklärlich,  wie  schon  nach  wenig  Stunden  die  in  das  Blut  ein- 
geführten Parasiten  in  so  grolser  Menge  zur  Reifung  gelangen  sollten, 
um  einen  Fieberanfall  zu  erzeugen. 

Ähnlich  zweifelhaft  sind  die  Angaben  über  eine  überlange  In- 
kubation von  mehreren  Monaten,  von  welcher  manche  Autoren  be- 
richten. Nach  Mannaberg  mufs  man  sich  vorstellen,  dafs  bei  diesen 
Kranken  die  Symptome  der  Primärinfektion  so  leicht  gewesen  sind,  dafs 
sie  nicht  bemerkt  worden  sind,  dafs  die  Infektion  zunächst  spontan  aus- 
geheilt ist,  aber  durch  zurückgebliebene  Keime  nach  Monaten  ein  Rezidiv 
aufgetreten  ist,  welches  dann  fälschlicherweise  als  Ersterkrankung  auf- 
gefafst  wird. 

Dafs  die  Keime  der  Malariaparasiten  thatsächlich  lange  Zeit  im 
Körper  latent  Vorhandensein  und  nach  monatelanger  fieberfreier  Pause 
Recidive  hervorrufen  können,  wird  von  den  verschiedensten  Autoren 
berichtet. 
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Die  natftrllche  Malaria -Infektion  des  Menschen. 

Über  die  Art  and  Weise  der  Übertrag^ang  der  Malaria  auf  den 
Menschen  gab  es  bis  vor  kurzem  drei  Theorien,  nach  welchen  die  In- 
fektion erfolgen  sollte: 

1.  durch'die  Luft, 

2.  durch  das  Wasser, 

3.  durch  Stiche  von  Mücken. 

Die  erste  Theorie  hat  bekanntlich  der  Krankheit  ihren  Namen 
verliehen,  denn  „Malaria^  ist  entstanden  aus  dem  italienischen  „Mal- 
aria", schlechte  Luft  Diese  Theorie  stützte  sich  auf  zahlreiche 
Beobachtungen  über  Erkrankungen  infolge  von  Aufenthalt  in  Fieber- 
gegenden, wo  besonders  zur  Abendzeit  die  von  den  Sümpfen  auf- 
steigenden Luftschichten  gefährlich  sein  sollen.  Übertragungen  der 
Malaria  durch  die  Winde  sollen,  allerdings  nur  auf  kurze  Distancen, 
nach  den  älteren  Beobachtungen  von  Laue isi  vorkommen.  Besonders 
von  Schiffen,  welche  an  Malaria-Küsten  ankerten,  wurde  berichtet,  dals 
die  Schiffsmannschaft  frei  blieb,  wenn  sie  an  Bord  gehalten  wurde, 
dals  aber  Erkrankungen  vorkamen,  wenn  der  Wind  vom  Lande  wehte. 

Eine  Eisenbahnfahrt  zur  Nachtzeit  durch  Malariagegenden  sollte 
zur  Infektion  führen,  wenn  die  Fenster  des  Goup6s  geöffnet  waren  und 
viele  ähnliche  Beobachtungen  wurden  auf  eine  Infektion  durch  die 
Luft  bezogen,  in  welcher  die  Malaria-Keime  suspendiert  enthalten  sein 
und  durch  die  Einatmung  zur  Infektion  führen  sollten. 

Es  würde  zu  weit  führen,  die  Theorien  der  Luftübertragung  hier 
im  einzelnen  zu  schildern,  zumal  dieselben  sich  nicht  auf  Experimental- 
Untersuchungen,  sondern  auf  Wahrscheinlichkeitsschlüsse  stützen.  Alle 
diese  Theorien  gelten  nach  Ansicht  der  erwähnten  italienischen  Autoren 
für  beseitigt,  da  nicht  die  Luft  als  Träger  der  Malariakeime 
anzusehen  ist,  sondern  die  in  der  Luft  fliegenden  und  mit  den 
Luftströmungen  fortgeführten  Stechmücken. 

Ebenso  ist  die  zweite  Theorie  der  Übertragung  durch  das 
Trinkwasser,  welche  früher  auf  Grund  allgemeiner  epidemiologischer 
Untersuchungen  für  manche  Gegenden  als  gesichert  galt,  aufgegeben 
worden,  und  auch  die  Möglichkeit,  da£s  die  Malariasporen  aus  Mücken- 
leibern in  Trinkwasser  gekommen  sein  und  vom  Magendarmkanal  aus 
zur  Resorption  gelangt  sein  könnten,  wird  neuerdings  von  Grassi  voll- 
ständig abgelehnt  Nach  diesem  Autor  bleiben  weder  Parasiten  aus 
dem  menschlichen  Blute  noch  aus  dem  Mückenleibe  im  Wasser  am 
Leben,  sondern  sterben  sehr  bald  ab,  und  auch  die  Sporozoiten  können, 
ohne  encystiert  zu  sein,  aufserhalb  des  Tierkörpers  nicht  entwickelungs- 
fähig  bleiben.    Grassi  führt  auch  Experimente  an,  bei  denen  infizierte 
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Mücken  verschlackt  worden  sind,  aber  keine  Infektion  vom  Magen- 
darmkanal ans  hervorgemfen  haben. 

Viel  citiert  werden  auch  die  Experimente  von  Celli,  welcher  ge- 
sunde Menschen  Wasser  aus  den  Pontinischen  Sümpfen  trinken  liefs 
und  keine  Infektion  danach  auftreten  sah. 

Es  bleibt  somit  nur  der  dritte  Modus  der  Infektion  durch 
den  Insektenstich  übrig,  welcher  von  den  italienischen  und  auch 
anderen  Autoren  heute  als  die  einzige  Möglichkeit  der  Übertragung 
der  Malaria  angesehen  wird,  während  jeder  Zweifel  au  dieser  aus- 
schliefslichen  Giltigkeit  der  Mückeninfektion  von  diesen  Autoren  ge- 
radezu mit  Leidenschaftlichkeit  bekämpft  wird. 

Während  wir  oben  sahen,  dafs  die  Vogel-Malaria  durch  die  ge- 
wöhnlichen Mücken,  die  Culices,  übertragen  wird;  ist  nach  den  Er- 
fahrungen der  Italiener  nur  das  Genus  Anopheles  als  Übertrager 
der  menschlichen  Malaria  anzusehen.  Diese  Autoren  erklären  die 
Anopheles  als  „Wirte"  der  Parasiten,  da  letztere  hier  den  geschlecht- 
lichen, d.  h.  den  höheren  Entwickelungsgang  durchmachen,  während 
R.  Koch  diese  Mücken  als  „ Zwischen wirte"  ansieht,  da  sie  immer 
einer  Infektion  durch  menschliches  Blut  ausgesetzt  sein  müssen,  um 
Träger  der  Parasiten  zu  sein. 

In  diesem  letzteren  Punkte  stimmen  auch  die  italienischen  Autoren 
zu,  und  es  resultiert  hieraus  einer  der  Fundamentalsätze  der  neuen 
Lehre,  dafs  die  Infektion  der  Hfleken  nur  von  malariakranken 
Menschen  erfolgen  kann. 

Alle  Einwendungen  hiergegen,  dafs  z.  B.  Malaria  in  ganz  un- 
bewohnten Gegenden  acquiriert  werden  kann,  werden  von  Grassi 
zurückgewiesen,  da  niemals  mit  Sicherheit  auszuschliefsen  ist,  dafs  bei 
Expeditionen  in  solche  Gegenden  die  Malaria  durch  die  Menschen  ein- 
geschleppt sei  und  die  Mücken  hierdurch  Gelegenheit  gehabt  haben, 
sich  zu  inficieren.  Die  Ansicht  der  italienischen  Autoren  ist,  wie  er- 
wähnt, dafs  nur  die  Anopheles  imstande  sind,  die  Malaria  zu  über* 
tragen,  und  es  resultiert  hieraus  der  zweite  Fundamentalsatz,  dafs 
Malaria  nur  da  vorkommt,  wo  Anopheles  vorhanden  sind. 

Von  Eerschbaumer  sind  neuerdings  an  der  Istrischen  Küste 
des  Adriatischen  Meeres  ausgedehnte  Studien  über  die  Biologie  der 
Anopheles-  und  anderer  Mückenarten  angestellt  worden,  aus  denen 
hervorgeht,  dals  diese  Mücken  nur  in  seichten  Gewässern,  in  sog.  Tüm- 
peln zur  Entwickelung  gelangen;  auch  dieser  Autor  ist  der  Ansicht, 
dafs  die  Malaria  nur  durch  Anopheles  übertragen  wird.  Da  diese  also 
nur  in  TUmpeln  gedeihen,  so  erklärt  er  die  Malaria  für  ein  „Tümpel- 
fieber", das  mit  der  Beseitigung  der  Tümpel,  einer  „Enttümpelung" 
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schwinden  müsse.  Ich  lasse  hier  die  Ahbildang  eines  Anopheles  in 
starker  Vergrölserung,  sowie  der  Ftthler  und  Flügel  von  Calex  und 
Anopheles  (nach  Grassi)  zur  Orientierung  folgen. 


Anopheles. 


FQbler,    Taster,    Rassel»    FlQgel 
Ton  Anopheles. 


FQblcr,    Taster,    RQssel,    FIQgel 
Ton  Culex. 


Bekanntlich  haben  die  Experimentalergebnisse  der  italienischen 
Autoren  zu  sehr  erfolgreichen  prophylaktischen  Malsnahmen  in 
den  schlimmen  Malaria-Gegenden  Italiens  geführt,  über  deren  Durch- 
führnng  Celli  ausführlich  berichtet.  Kurz  gesagt,  ist  es  gelungen, 
durch  ausgiebigen  Schutz  gegen  Mückenstiche  durch  Draht- 
masken, vergitterte  Fenster  etc.  die  Arbeiter  in  diesen  Gegenden  gegen 
die  Infektion  zu  schützen,  es  scheint  demnach  für  Italien  die  alleinige 
Übertragung  der  Krankheit  durch  die  Mücken  erwiesen. 

In  anderer  Weise  erstrebt  R.  Koch  den  Schutz  gegen  die 
Infektion  in  tropischen  Gegenden  dadurch,  da£s  er  die  Parasiten 
im  Blute  des  Menschen  durch  ausgedehnten  Chinin-Gebrauch 
vernichtet  und  damit  den  Mücken  die  Gelegenheit  zur  Infektion 
entzieht. 
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Beobachtangen  über  Malaria-Infektion  in  kftlteren  Gegenden. 

So  interessant  die  Untersuchungen  an  den  Stechmücken  sind,  so 
ist  doch  schwer  verständlich,  wie  man  auf  Grund  der  bisherigen  Unter- 
suchungen dazu  kommen  kann,  jeden  anderen  Übertragungsmodus 
auszuschliefsen.  Es  scheint  mir  vielmehr  dringend  geboten,  mit 
allen  Hilfsmitteln  zu  untersuchen,  ob  nicht  die  durch  viele  praktische 
Untersuchungen  gestützte  Annahme  einer  Übertragung  durch  das  Wasser 
neben  der  Mosquito-Übertragung  zu  Recht  besteht.  Es  scheint  mir 
nicht  berechtigt,  die  Erfahrungen  gewisser  warmer  Länder- 
striche, wie  z.  B.  gerade  in  Italien,  ohne  weiteres  zu  gene- 
ralisieren und  z.  B.  auch  auf  unsere  Verhältnisse  im  ge- 
mälsigten  Klima  zu  übertragen. 

Gerade  in  den  gemäfsigten  Zonen,  wie  z.  B.  in  Deutschland,  wo 
einerseits  die  Temperaturunterschiede  in  den  einzelnen  Jahreszeiten  viel 
grOfser  sind  und  wo  andererseits  die  Malaria-Erkrankungen  nicht  so 
allgemein  verbreitet  sind,  wie  z.  B.  in  Italien,  dürften  sich  für  epidemio- 
logische Forschungen  die  günstigsten  Verhältnisse  bieten.  Denn  es  ist 
ohne  weiteres  klar,  dafs  die  Rolle  der  stechenden  Insekten  in 
Deutschland  nur  eine  zeitlich  sehr  beschränkte  sein  kann, 
weil  sich  nur  in  wenigen  Monaten  hier  die  Bedingungen  für 
die  Entwickelung  der  Parasiten  im  Mückenleibe  finden,  von 
welchen  wir  oben  berichteten  und  von  welchen  die  wichtigste  ist,  dafs 
zu  dieser  Entwickelung  eine  Temperatur  von  18— 30®C.  notwendig 
ist.  Ferner  kommt  noch  in  Betracht,  dafs  das  Stechen  selbst  von 
unseren  einheimischen  Mücken  nur  in  verhältnismäfsig  wenig  Monaten 
ausgeübt  wird. 

Neben  diesen  epidemiologischen  Forschungen  befinden  wir  uns 
einstweilen  in  der  grofsen  Schwierigkeit,  dafs  wir  zuverlässige  all- 
gemeine Statistiken  über  das  Auftreten  der  Malaria  nicht  besitzen 
und  nur  auf  die  Daten  einzelner  Krankenanstalten  angewiesen  sind, 
welche  aber  kaum  eine  Rolle  spielen  können,  da  heutzutage  eine  ver- 
hältnismäfsig aulserordentlich  geringe  Zahl  von  Malariakranken  bei 
uns  die  Hospitäler  aufsucht. 

Interessant  ist  es  dagegen,  aus  früheren  Jahren  solche  Kranken- 
hausstatistiken zu  betrachten,  als  noch  die  Malaria  in  grofsem  Um- 
fange herrschte  und  zahlreiche  Menschen  deswegen  die  Hospitäler  auf- 
suchten. 

So  findet  sich  z.  B.  eine  Statistik  aus  der  Mitte  des  vorigen 
Jahrhunderts  von  Wunderlich  angeführt,  welcher  im  Verlauf  von 
fünf  Jahren  im  Leipziger  Jakobshospital  401  Fälle  von  Malaria 
beobachtete.    Von  diesen  Fällen  begannen: 


600 


XXni.  Kapitel. 


im  Janaar      4  Fälle 
Februar     8      „ 
März        28 


April 

Mai 

Jnni 


n 


im  Juli  35  Fälle 

Angost       85      „ 

September  25      „ 

67      „  Oktober       3      „ 

116      „  November  10      „ 

65      „  Dezember    5      „ 

Diese  Übersicht  ergiebt,  dafs  vom  März  bis  zam  Mai  ein 
starker  Anstieg  der  Erkrankungen  erfolgte,  und  steht  im  Gegen* 
Satze  zu  den  Anschauungen,  welche  Oriesinger  und  nach  ihm  andere 
anscheinend  ohne  sichere  statistische  Unterlagen  dahin  vertraten,  dafs 
die  Malaria-Erkrankungen  in  unseren  Gegenden  ihr  Maximum  an  Aus- 
breitung und  Intensität  im  Spätsommer  und  Herbst  aufweisen  und  nur 
ausnahmsweise  schon  im  Hochsommer. 

In  ganz  auffälliger  Übereinstimmung  mit  diesen  Zahlen  von 
Wunderlich  stehen  die  statistischen  Ermittelungen  der  Sa- 
nitätsberichte der  Armee,  welche  zur  Zeit  das  einzig  brauchbare 
Material  zur  Beurteilung  der  Morbidität  an  Malai*ia  in  Deutschland 
liefern,  und  ich  lasse  hier  Auszüge  aus  den  Sanitätsberichten  folgen. 

Überblickt  man  in  den  Sanitätsberichten  eine  Reihe  von  solchen 
Jahren,  die  zahlreiche  Malaria-Erkrankungen  gezeitigt  haben,  wie  dies 
z.  B.  in  den  achtziger  Jahren  der  Fall  war,  so  erscheinen  besonders 
zwei  Armeekorps  stark  betroffen,  nämlich  das  L  (Ostpreulsische)  und 
das  y.  (Posensche),  also  gerade  die  in  den  beiden  östlichsten 
Provinzen  der  Monarchie  garnisonierenden  Korps. 

Fafst  man  nun  die  Malaria-Erkrankungen  dieser  beiden  Korps 
für  einen  mehrjährigen  Zeitraum  zusammen,  wie  dies  in  dem  Sanitäts- 
berichte für  1884 — 1888  geschehen  ist,  so  finden  sich  folgende  absolute 
und  auf  Tausend  der  Iststärke  berechneten  Krankheitszahlen  (siehe  Tabelle). 


I.  Armeekorps 

V.  Armeekorps 

1884—88 

absolute 

'loo  der 

absolute 

^/«to 

Zahl 

Iststärke 

Zahl 

IstsUrke 

April 

395 

3,7 

359                    uyO 

Mai 

689 

6,3 

631         1          6,7 

Juni 

854 

7,6 

656                   6,8 

Juli 

844 

7,5 

562                   6.0 

August 

503 

4,5 

396         1          4,1 

September 

237 

2,5 

201                   2,4 

Oktober 

148 

1,7 

159                   2,2 

November 

143 

1,4 

147 

1.6 

Dezember 

110 

1,0 

124 

1,8 

Januar 

147 

1,4 

205 

2,2 

Februar 

140 

1,3 

151 

1,6 

März 

149 

1,4 

170 

1,8 
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Nocb  anschaulicher  werden  die  Verhältnisse,  wenn  man  die  folgen- 
den Kurven  betrachtet,  von  welchen  die  strichfSrmige  die  Zahlen  des 
I.  und  die  schraffiert«  die  Zahlen  des  V.  Korps  wiedergiebt  (s.  Korve  I). 


Kurve  I. 

'/«, 

Jan 

für 

Apnl 

m 

Jum 

jii/, 

ku^ 

Sepr 

OeC. 

yoK 

Oa. 

7 
6 
S 
♦ 
3 

2 

/ 

=5 

= 

^ 

1 

= 

1 

= 

^ 

^ 

1 

^  — 

Diese  Kurven  zeigen,  daTs  ein  rapides  Ansteigen  der  Malaria- 
erkranknngen  vom  März  znm  April  erfolgt,  dafs  die  Höbe  der 
Erkrankungen  im  Jnui  eintritt  nnd  zum  August  and  September  ein 
fast  ebenso  steiler  Absturz  der  Zahlen  bemerkbar  ist,  wie  der  Anstieg 
in  den  Frübliogsmonaten  steil  war.  Genau  dieselben  Verhältnisse 
finden  sich  auch  in  den  anderen  Berichtsjahren,  nur  dafs  hier  manchmal 
schon  im  März  die  Kurve  stärker  ansteigt,  auch  die  verhältnismäfsig 
viel  kleineren  Gesamtzahlen  der  Malariafälle  in  der  Armee 
(einschl.  Kgl.  Sächsisches  und  Württembergisches  Korps)  zeigen  die  fol- 
gende ganz  analoge  Kurve  für  die  erwähnten  4  Jahre  (s.  Kurve  II). 
Kurve  II. 
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Jm, 
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Bleiben  wir  bei  den  Kurven  der  beiden,  in  den  östlichen  Provinzen 
garnisonierenden  Korps,  so  zeigen  uns  die  absolut  exakten  Zahlen,  daTs 
schon  im  Beginn  des  Frühjahrs  eine  ausgebreitete  Infektion 
mit  Malariakeimen  stattfindet,  zu  einer  Zeit,  wo  gerade  in  diesen 
Qegenden  von  Mfickenstichen  nur  ganz  ausnahmsweise  die 
Rede  sein  kann,  denn  bei  den  klimatischen  Verhältnissen  im  Osten 
unserer  Monarchie  beobachtet  man  gegen  Ende  März  und  im  April  wohl 
zeitweise  ein  „Spielen"  der  Mucken  im  Freien  an  den  seltenen  son- 
nigen  Tagen,  ein  „Stechen"  der  Insekten  ist  in  dieser  Zeit  fast  aus- 
geschlossen. 

Dagegen  sehen  wir  gerade  in  den  heifsen  Monaten,  wo  die  In- 
sekten am  intensivsten  stechen,  im  Juli  und  August  die  Kurve 
steil  absinken,  trotzdem  gerade  in  diesen  Monaten  wie  im  September 
der  Soldat  bei  den  Manövern  am  stärksten  der  Einwirkung  der  Stech- 
mücken ausgesetzt  ist. 

Lassen  sich  schon  diese  epidemiologischen  Daten  nicht  wohl  mit 
der  exklusiven  Theorie  der  Insektenstichinfektion  in  Übereinstimmung 
bringen,  so  verdient  ein  ferneres  Moment,  welches  in  den  Sanitäts- 
berichten der  Armee  zu  Tage  tritt,  die.grölste  Beachtung,  nämlich  die 
auffällige  Verringerung  der  Erkrankungsfälle  an  Malaria  in 
der  Armee  im  Verlaufe  der  letzten  Jahrzehnte.  Während  näm- 
lich im  Jahre  1869  im  ganzen  54,6  Malaria-Erkrankungen  auf  1000  Mann 
vorkamen,  sank  diese  Zahl  auf  14  pM.  im  Anfang  der  achtziger  Jahre 
und  auf  0,55  pM.  im  Berichtsjahre  1895/96. 

Es  ist  angesichts  dieser  enormen  Verringerung  der  Krankheitsfälle 
von  gröfstem  Interesse,  dafs  in  den  Sanitätsberichten  von  mafsgebender 
Stelle  die  Orttnde  für  diese  günstigen  Verhältnisse  darin  gesehen 
werden,  dafs  in  gewissen,  von  Malaria  stark  heimgesuchten  Garnisonen 
die  Wasserläufe  reguliert,  bessere  Kasernen  auf  erhöhter  Lage 
und  Sandboden  gebaut  sind  und  besonders  auch,  dafs  für  gutes  Trink- 
wasser gesorgt  worden  ist. 

Thatsächlich  weist  das  gehäufte  Auftreten  der  Malaria  in  den 
ersten  kühlen  Frühlingsmonaten  in  unseren  kältesten  Provinzen  darauf 
hin,  dafs  neben  den  Insektenstichen  noch  andere  Wege  der  Malaria- 
infektion bestehen  müssen,  und  wenn  Autoren  wie  Celli  u.  a.  sich 
gegenüber  der  Annahme  einer  Infektion  durch  das  Trinkwasser  ledig- 
lich auf  die  negativen  Experimente  mit  dem  Wasser  der  pontinischen 
und  anderer  Sümpfe  stützen,  so  mufs  man  dem  gegenüberhalten,  dafs 
nicht  in  allen  Gegenden  das  Wasser  Träger  der  Infektions- 
keime zu  sein  braucht,  ebenso  wie  man  sich  in  vielen  Gegenden 
ungezählten  Mückenstichen  aussetzen  kann,  ohne  Malariafleber  zu 
acquirieren. 
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Die  Blutparasiten,  welche  man  bei  zahlreichen  im  Wasser  leben- 
den Tieren  gefunden  hat,  weisen  viele  Ähnlichkeiten  mit  den  Malaria- 
parasiten des  Menschen  auf  und  legen  den  Gedanken  nahe,  daTs  ebenso 
wie  der  Mosqaito  in  der  Luft  auch  irgend  ein  Zwischenwirt 
des  Malariaparasiten  im  Wasser  existieren  mag,  jedenfalls  be- 
weisen die  hier  mitgeteilten  statistischen  Erhebungen,  dals  es  sicher 
noch  verfrüht  ist,  von  einer  ausschliefslichen  QQltigkeit  der 
Malaria-Infektion  durch  Insektenstiche  zu  sprechen,  und  dafs 
es  für  die  Prophylaxe  sogar  vielleicht  bedenklich  wäre,  diese 
Theorie  allgemein  zu  acceptieren. 

Diagnostische  Bedeutung  der  Parasltenbeftande. 

Die  klinische  Bedeutung  dieser  Parasitenbefunde  ist  für  die  Dia- 
gnose und  für  die  Therapie  eine  erhebliche.  Positive  Befunde  besonders 
bei  unregelmälsigen  und  verschleppten  Formen  von  Intermittens,  ferner 
positive  Befunde  bei  solchen  Individuen,  welche  Malaria  vor  längerer 
Zeit  in  südlichen  Gegenden  überstanden  haben,  besitzen,  wie  ohne 
weiteres  verständlich  ist,  eine  hohe  Bedeutung.  Auch  die  Dignität  des 
einzelnen  Falles  wird  durch  den  Befund  z.  B.  von  Halbmondformen  in 
erheblicher  Weise  beeinflufst.  Und  endlich  läfst  sich  für  den  gegebenen 
Fall  aus  dem  Auftreten  von  Reifangsformen  auf  den  bevorstehenden 
Ausbruch  des  Fieberanfalles,  und  aus  dem  Befunde  von  zahlreichen 
grolsen  Formen  auf  die  Dauer  und  Schwere  des  Falles  ein  Rückschluls 
ziehen.  Aber  auch  der  negative  Befund  kann  unter  Umständen  von 
erheblicher  Bedeutung  sein,  besonders  wenn  er  von  einem  geübten 
Untersucher  bei  mehrmaliger  Wiederholung  erhoben  wird,  und  kann 
z.  B.  die  Diflferentialdiagnose  gegenüber  intermittierenden  Fiebern  Tuber- 
kulöser oder  Septischer  erleichtern. 

Technische  Schwierigkeiten  der  Untersuchung.  Um  indes  ein 
sicheres  Urteil  bei  der  klinischen  Untersuchung  abgeben  zu  können, 
bedarf  es  sicherer  Untersuchungsmethoden ;  denn  wenn  auch  bei  ausge- 
sprochenen Fällen  die  Parasiten  in  reichlicher  Zahl  im  Blute  kreisen 
und  relativ  leicht  zu  finden  sind,  so  bedarf  es  doch  bei  frischeren  oder 
unregelmäfsigen  Fällen,  welche  gerade  der  Sicherung  der  Diagnose  am 
notwendigsten  bedürfen,  häufig  eines  sehr  sorgfältigen  und  stunden- 
langen Durchmusterns  der  mikroskopischen  Präparate. 

Die  Hauptsache  bei  diesen  Untersuchungen  ist  ohne  Zweifel,  vom 
frischen  Blutströpfchen  ein  möglichst  dünnes  Präparat  anzufertigen 
und  dasselbe  bei  Vergröfserungen  von  mindestens  5 — 700  genau  zu 
durchmustern.  Zu  Beobachtungen  von  Bewegungen  der  Parasiten  ist 
bei  kühler  Aufsentemperatur  ein  erwärmter  Objekttisch  notwendig. 
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Beim  Durchforschen  dieser  Präparate  stellen  sich  nan  jedem  Unter- 
sncher  differentialdiagnostische  Schwierigkeiten  dar,  welche  sehr  häufig 
durch  die  sogenannten  Vakuolenbildungen  in  den  roten  Blutkörperchen 
hervorgerufen  werden,  d.  h.  eigentümliche  farblose,  kugelige  oder  un- 
regelmäfsige  Bildungen,  welche  besonders  bei  verschiedener  Schrauben - 
drehung  eine  deutliche  Bewegung  zeigen  und  daher  sehr  leicht  amöboide 
Bewegungen  vortäuschen  können. 

Diese  eigentümlichen  Veränderungen  an  den  roten  Blutkörperchen, 
welche  übrigens  durch  einen  gewissen  Glanz  ihrer  Konturen  auf- 
fallen, enthalten  natürlich  kein  Pigment,  sind  auch  bei  beliebigen 
anderen  Kranken  zu  entdecken  und  beruhen  meines  Erachtens  auf 
Kontraktilitätsvorgängen  im  Stroma  der  roten  Blutkörperchen. 
Mit  völliger  Sicherheit  kann  man  die  Diagnose  auf  Hämatozoen  stellen, 
wenn  man  in  den  endoglobulären  Gebilden  das  Pigment  deutlich  er- 
kennt oder  bei  scharfen  Yergröf serungen ,  womöglich  auf  erwärmtem 
Objekttisch  sich  mit  Sicherheit  von  den  amöboiden  Bewegungen 
überzeugen  kann.  Wenig  ratsam  ist  es,  in  schwierigen  Fällen  die 
Diagnose  lediglich  aus  dem  gefärbten  Präparate  stellen  zu  wollen,  denn 
es  kommen  hier  auch  andere  Partikelchen  in  Betracht,  welche  die  Farb- 
stoffe gut  annehmen  und  Parasiten  vortäuschen  können. 

Über  die  Färbung  selbst  ist  auf  S.  19  das  Nötige  gesagt. 

Das  Yerhalten  des  Blutes  bei  Malaria-Infektion. 

Rote  Blutkörperchen.  Die  Veränderungen,  welche  die  roten 
Blutkörperchen  bei  allen  Formen  von  Malaria-Erkrankungen  erleiden, 
sind  leicht  verständlich,  wenn  man  die  im  Vorhergehenden  beschriebene 
Invasion  der  zahlreichen  Mikroparasiten  in  die  roten  Blutzellen  mit 
dem  Ausgange  in  völlige  Zerstörung  berücksichtigt.  Da£s  sich  die 
Zahl  der  roten  Blutkörperchen  infolge  dessen  erheblich  verringert, 
ist  eine  allgemein  anerkannte  Thatsache,  und  wie  stark  diese  Vermin- 
derungen sein  können,  ergeben  z.  B.  die  älteren  Beobachtungen  von 
Eelsch,  welcher  nach  20— SOtägiger  Dauer  einer  Intermittens  die 
roten  Blutkörperchen  auf  den  fünften,  ja  auf  den  zehnten  Teil  des  nor- 
malen Bestandes  herabgesetzt  fand.  Auch  andere  Autoren,  wie  Boeck- 
mann,  Halla,  Hayem,  Dionisi,  Schellong  geben  durchweg  niedrige 
Zahlen  im  Verlaufe  von  Intermittens  an,  welche  nicht  selten  bis  aof 
1  Million  und  noch  weniger  im  cmm  heruntergehen.  Besondei-s  schnell 
ist  anscheinend  die  Abnahme  in  der  ersten  Zeit  der  Erkrankung,  wäh- 
rend später  die  Abnahme  in  langsamerem  Tempo  erfolgt 

Dauert  die  Erkrankung  längere  Zeit,  so  finden  sich  auch  morpho- 
logische Veränderungen  an  den  roten  Blutkörperchen;  es  treten 
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zunächst  Poikilocyten,  dann  Mikrocyten  und  Makrocyten  auf, 
und  in  sehr  chronischen  Fällen  von  Malaria-Erkrankungen,  welche  zur 
Entwickelung  einer  ausgesprochenen  Malariakachexie  führen,  findet 
man  Blutbefunde,  welche  durchaus  analog  denjenigen  bei  schwerster 
sogenannter  primärer  Anämie  sind,  d.  h.  neben  einer  Verringerung  der 
roten  Blutkörperchen  auf  minimale  Zahlen  die  chai*akteristischen 
Krüppel  formen,  untermischt  mit  Makrocyten  und  Mikrocyten  sowie 
Herabsetzung  des  Hb-  und  EiweiXsgehaltes  auf  sehr  niedrige  Werte 
darbieten.  Es  können  also  diese  schwersten  chronischen  Formen  unter 
dem  Bilde  der  perniciösen  Anämie  verlaufen. 

Zu  Zeiten  regenerativer  Neubildung  findet  man  kernhaltige 
rote  Zellen  und  zwar  oft  in  grofser  Keichhaltigkeit  im  Blute. 

Aufser  diesen  numerischen  und  morphologischen  Veränderungen 
an  den  Erythrocyten  finden  sich  aber  degenerative  Erscheinungen  an 
den  Zellen,  welche  sich  nicht  ohne  weiteres  durch  das  blofse  Vor- 
handensein der  Blutparasiten  erklären  lassen. 

Es  sind  dies  kOmlge  Degenerationen  der  Erythrocyten,  welche 
sich  erstens  in  den,  vom  Parasiten  selbst  befallenen  Zellen  finden 
können,  zweitens  aber  —  und  das  scheint  mir  wichtiger  zu  sein  — 
auch  in  solchen  Zellen  auftreten,  die  frei  von  Parasiten  sind. 

Im  Anschlüsse  an  die  erwähnte  Arbeit  von  A.  Plehn  über  baso- 
phile Körner  in  den  Erythrocyten  als  Vorstufen  der  Malaria- 
Parasiten  habe  ich  bei  verschiedenen  Intermittenskranken  diese  Bil- 
dungen studiert  und  dabei  gefunden,  dafs,  wenn  man  von  den  einzelnen 
groben  Körnern  A.  Plehn's  absieht,  sich  bei  jedem  nicht  allzu 
frischen  Falle  von  Intermittens  die  typischen  degenerativen 
Bildungen  finden,  wie  sie  auf  Taf.  I,  Fig.  5  abgebildet  und  besonders 
im  Blute  von  Bleikranken  so  leicht  zu  finden  sind. 

Ich  habe  inzwischen  Gelegenheit  gehabt,  Blut  von  einheimischer 
Tertiana  und  Quartana,  ferner  von  Tropica  aus  Westafrika,  Ostafrika, 
Guba  und  Brasilien  zu  untersuchen  und  habe  degenerierte  Erythro- 
cyten stets  der  Menge  nach  proportional  zu  der  Schwere  der 
Infektion,  d.  h.  zu  der  Menge  der  vorhandenen  Parasiten  und 
den  anämischen  Erscheinungen  im  Blute  gefunden. 

Auch  hier  konnte  ich  wie  bei  perniciöser  Anämie  das  Verschwinden 
dieser  massenhaft  vorhandenen  degenerativen  Veränderungen  mit  der 
Beseitigung  der  Parasiten  und  der  Besserung  des  Allgemeinbefindens  z.  B. 
bei  einem  Patienten  mit  schwerer  westafrikanischer  Tropica  beobachten, 
der  im  Charlottenburger  Krankenhause  im  Zustande  hochgradiger  Anä- 
mie und  Kachexie  unmittelbar  nach  seiner  Rückkehr  aus  Afrika  ein- 
geliefert wurde  und  hier  unter  mäfsigen  Chinindosen  sich  allmählich 
bis  zu  blühender  Gesundheit  erholte. 
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Diese  Beobachtungen  sprechen  nach  allen  sonstigen  Erfahrangen 
über  das  Auftreten  dieser  degenerativen  Veränderung  an  den  Erythro- 
cyten  für  die  Wirksamkeit  einer  toxischen  Substanz  bei  Malaria- 
kranken, welche  auf  die  Entwickelung  der  Parasiten  zurückzuführen 
sein  dürfte,  da  ihre  Wirkung  augenscheinlich  aufhört,  wenn  die  Infek- 
tion beseitigt  ist. 

Dafs  die  Parasiten  Giftstoffe  produzieren,  wurde  zuerst  von  Oolgi 
vermutet,  und  nach  Roque  und  Lemoine  besitzt  der  Urin  nach  über- 
standenem  Malaria -Fieberanfalle  stark  toxische  Eigenschaften.  Über 
die  Giftstoffe  selbst  aber  wissen  wir  noch  nichts  Sicheres. 

Es  wäre  auch  meines  Erachtens  noch  an  eine  zweite  Möglich- 
keit zu  denken,  die  zur  Erklärung  der  degenerativen  Veränderungen 
im  Blute  heranzuziehen  wäre.  Wie  im  Kapitel  „Pseudoleukämie" 
auf  S.  390  ausgeführt  worden  ist,  mufs  man  annehmen,  dafs  bei  manchen 
Milzschwellungen,  deren  Ursprung  unbekannt  ist,  deletäre  Stoffe  in 
diesem  hyperplastischen  Organ  gebildet  werden  können,  die  in  die 
Blutbahn  gelangen  und  anämisierend  wirken;  wie  das  bei  der  Banti- 
sehen  Krankheit  der  Fall  ist.  Es  ist  ferner  die  chronische 
Malaria- Kachexie,  welche  stets  mit  einem  groXsen  MUztumor  einher- 
geht, in  jüngster  Zeit  von  verschiedenen  Operateuren  durch  die  Ex- 
stirpation  der  Milz  geheilt  worden,  so  dals  die  Annahme  sehr  nahe 
liegt,  dafs  von  einer  chronischen  Milz-Hyperplasie  eine  Auto- 
intoxikation eintreten  kann,  gleichviel,  ob  der  primäre  Anstofis 
zu  der  Wucherung  des  Milzgewebes  von  unbekannten  Stoffen  oder  von 
den  Malariaparasiten  hervorgerufen  worden  ist  SchlieCslich  ist  auch 
daran  zu  erinnern,  dafs  nach  den  Beobachtungen  aus  früherer  Zeit,  wo 
chronische  Malaria-Kachexie  in  unsern  Gegenden  noch  eine  häufige  Er- 
scheinung war,  der  Übergang  dieser  Kachexie  in  echte  Leuk- 
ämie, wie  z.  B.  Mosler  berichtet,  nicht  selten  beobachtet  worden  ist 
Nach  den  heutigen  Anschauungen  ist  dieses  Verhältnis  so  zu  verstehen, 
dais  durch  einen  chronischen,  von  der  hyperplastischen  Milz  ausgehen- 
den Reiz  das  Knochenmark  in  Proliferation  vei*setzt  worden  ist,  und 
auch  diese  Beobachtungen  sprechen  sehr  dafür,  dafs  ein  chronischer 
Milztumor  keine  quantit6  n6gligeable  ist,  sondern  einen  oft  sehr 
schweren  deletären  Einflufs  ausüben  kann. 

Nach  diesen  Erwägungen  mufs  es  unentschieden  bleiben,  ob  die 
Giftwirkungen,  welche  wir  bei  vorgeschrittener  Malaria -Infektion 
an  dem  Auftreten  degenerativer  Veränderungen  der  Erythrocyten  be- 
obachten, auf  einer  direkten  Giftbildung  von  Seiten  der  Malariaparasiten 
beruhen,  oder  ob  sie  indirekt  durch  innere  sekretorische  Funktionen 
des  hyperplastischen  Milzgewebes  hervorgerufen  werden. 
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Vielleicht  trifft  diese  letztere  Annahme  nur  für  die  chronischen 
Malaria-Kachexien  zu. 

Schfiffner  beschreibt  schwach  basophil  sich  färbende  Tüpfe- 
ln ngen,  die  in  den  von  den  Parasiten  befallenen  roten  Blutzellen  auf- 
treten, wenn  die  Erythrocyten  nach  Härtung  an  der  Luft  und  1^/^ 
Fonnalinlösung  durch  Wasserspülung  ihres  Hb-6ehaltes  beraubt  waren. 
Diese  Tfipfelungen  sehen  nach  den  Abbildungen  von  Schüffner  ganz 
anders  aus,  als  unsere  körnigen  Degenerationen,  und  der  Autor  selbst 
giebt  keine  ganz  bestimmte  Erklärung  Aber  ihre  Natur. 

Leakocyten.  Beim  Studium  der  Leukocyten  fällt  im  Verlaufe 
dieser  Erkrankungen  auf,  dafs  sich  häufig  melaninhaltige  derartige 
Zellen  antreffen  lassen,  welche,  wie  erwähnt,  schon  in  früherer  Zeit 
als  Bestandteile  des  Blutes  bei  sogenannter  Melanämie  gesehen  wurden, 
und  welche  auch  heute  noch  unzweifelhaft  eine  wichtige  diagnostische 
Bedeutung  haben,  da  sie  nur  bei  wenigen  Erankheitszuständen  gefunden 
werden.  Die  Zahl  der  Leukocyten  ist  nach  Ansicht  der  meisten  Autoren 
während  der  Fieberanfälle  nicht  vermehrt,  ja  es  werden  sogar  Herab- 
setzungen der  Zahl  unter  die  Norm  von  Eelsch  und  P6e  angegeben, 
und  auch  Halla  und  v.  Limb  eck  fanden  keine  Vermehrung  während 
des  Fiebers.  Andere  Autoren  jedoch,  wie  Fuhrmann  und  Boeck- 
mann  berichten  über  das  Auftreten  mäfsiger  Leukocytose.  Eigene 
Beobachtungen,  z.  6.  auch  bei  einem  Falle  hämoglobinurischer  Malaria, 
ergaben  ein  Heruntergehen  der  Zahl  der  Leukocyten  während 
der  fieberhaften  Periode  bis  unter  die  Norm  und  ein  schnelles 
Ansteigen  mit  dem  Beginne  der  Begeneration  des  Blutes. 

Bei  chronischen  Formen  von  Malaria -Erkrankungen  fand  ich  zu 
Zeiten  fieberlosen  Verhaltens  leichte  Vermehrungen  der  Zahl  der  Leuko- 
cyten. Eelsch  hat  dagegen  bei  den  perniciösen  Malaiiafiebern  be- 
trächtliche Vermehrungen  gefunden,  eine  Angabe,  die  von  Fuhrmann 
bestätigt  wird.  Bei  den  einfachen  Formen  von  Intermittens  besteht 
nach  Eelsch  eine  gewisse  Beziehung  zwischen  Milztumor  und  Leuko- 
cytenzahl,  insofern  die  Zahl  der  Leukocyten  um  so  geringer  ist,  je 
gröfser  der  Milztumor  ist. 

Eosinophile  Zellen  können,  wie  von  Dolega,  Aldehoff  und 
von  mir  selbst  früher  konstatiert  wurde,  bei  Malaria  relativ  vermehrt 
im  Blute  auftreten,  doch  kann  ich  diesem  Verhalten  der  Zellen  nach 
neueren  Untersuchungen  keinen  besonderen  Wert  mehr  beimessen,  da 
es  auch  viele  Malariafälle  giebt,  bei  denen  diese  eosinophilen  Vermeh- 
rungen fehlen. 
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Die  Febris  perniciosa  haemogloUnariea. 

Unter  diesem  Namen  werden  Fieberanfälle  von  eigentamlichem 
klinischen  Verlaufe  verstanden,  welche  wegen  ihrer  Bösartigkeit  seit 
langem  in  einem  besonders  schlechten  Rufe  stehen  und  in  neuester  Zeit, 
seitdem  sich  das  Interesse  weiterer  Kreise  den  Akklimatisationsbedingungen 
in  tropischen  Gegenden  zugewandt  h^t,  gerade  von  deutschen  Ärzten 
im  Gebiete  unserer  Kolonien  in  Afrika  und  im  Grolsen  Ocean  des  ge- 
naueren erforscht  sind.  Es  handelt  sich  um  die  schwerste  Form  tro- 
pischer Fieber,  welche  kurzweg  als  „perniciöses  Fieber^  oder  als 
„  Gallenfieber ^,  von  den  Engländern  nach  der  dunklen  Farbe  des 
Urins  als  „Black water  fever ^  und  daher  von  den  Deutschen  als 
„Schwarzwasser-Fieber'',  von  den  Franzosen  als  „fiövre  biliense 
haematurique''  bezeichnet  wird,  und  dessen  vornehmlichste  Symptome 
schwerer  initialer  Schüttelfrost  mit  nachfolgendem  nur e gel mäfsi- 
gen  Fieber,  Benommenheit,  Delirien,  schweres  Ergriffensein 
und  starke  Dissolution  roter  Blutkörperchen  mit  erheblicher 
Hämoglobinurie  bilden. 

Diese  Fieber,  welche  keineswegs  immer  tötlich  enden,  sind  von 
Schellong,Kohlstock,  A.Steudel  undF.Plehn,  B6renger-Ferand, 
R.  Koch,  Tomaselli,  Bastianeil i  beschrieben  worden  und  auf  Grund 
einer  von  Mense  veranstalteten  Sammelforschung  hat  A.  Plehn  im 
Jahre  1899  eine  interessante  Zusammenstellung  über  die  Ansichten  der 
verschiedenen  Tropenärzte  von  der  Natur  dieser  Krankheit  gegeben. 

In  Kürze  sei  hier  erwähnt,  dafs  diese  Fieber  besonders  in  West- 
afrika, Ostafrika,  Madagascar,  in  Neu-Guinea,  in  Mittel-Amerika,  Bra- 
silien, aber  auch  in  Griechenland,  Italien  und  speziell  in  Sicilien  vor- 
kommen, während  manche  Gegenden,  wie  Algier,  Holländisch-Indien, 
Vorder-  und  Hinter-Indien ,  Kleinasien  und  Syrien,  trotzdem  hier  Mal- 
aria-Fieber sehr  häufig  vorkommen,  von  diesen  perniciösen  Formen  ganz 
oder  fast  ganz  verschont  sind. 

Die  Krankheit  selbst  besteht  in  schweren  paroxystischen  An- 
fällen von  Hämocytolyse  und  gleicht  in  vieler  Beziehung  der  oben 
besprochenen  „paroxysmalen  Hämoglobinurie^,  die  ohne  Zusammen- 
hang mit  klimatischen  und  malarischen  Ursachen  auf  unbekannter  Basis 
entsteht. 

Durch  die  plötzliche  Auflösung  massenhafter  roter  Blutkörper- 
chen in  der  Blutbahn  entsteht  Hämoglobinämie,  Leberschwellung 
mit  Pleiochromie  der  Galle  und  Icterus  sowie  Hämoglobinurie.  Der 
Paroxysmus  geht  mit  schweren  AUgemeinerscheinungen,  wie  Schüttel- 
frost, Fieber,  Prostration  einher,  welch'  letztere  sich  bis  zum  Coma 
steigern  kann.    Durch  die  grofsen  Hämoglobinmassen  können  die  Harn- 
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kanälchen  verstopft  werden,  and  es  kann  dann  zu  Anorie  und  Urämie 
kommen,  ähnlich  wie  bei  der  Einwirkung  bekannter  schwerer  Blat- 
gifte,  z.  R  von  Kali  chloricnm. 

Die  roten  Blutkörperchen  erleiden  infolge  der  enormen  Hämocy- 
tolyse  eine  starke  numerische  Verringerung,  z.  B.  beobachtete  Manna- 
berg bei  einem  derartigen  Falle  am  vierten  Tage  der  Erkrankung 
3,131  Millionen  rote  Blutkörperchen  und  60  ^/^  Hb;  am  siebenten  Tage 
2,112  Millionen  rote  Blutkörperchen  und  45  ^/^  Hb.  Ich  selbst  habe 
bei  einem  derartigen  Kranken  eine  Abnahme  der  roten  Blutkörper* 
chen  um  vier  Millionen  in  sechs  Tagen  beobachtet,  und  ebenso 
berichten  Steudel  und  Plehn  fiber  starke  Herabminderungen  der  Zahl 
der  roten  Blutkörperchen  und  des  Hb-Gehalts  bei  diesen  bösartigen 
Fiebern.  Im  frischen  Blutpräparate  sieht  man  bei  einem  derartigen 
Kranken,  ähnlich  wie  bei  Zuständen  von  paroxysmaler  Hämoglobinurie, 
zahlreiche  blasse,  schattenartige  Scheiben,  welche  lebhafte  Gestalts- 
Veränderungen  zeigen,  sich  falten,  kontrahieren,  und  als  ausgelaugte, 
d.  h.  des  Hb  beraubte  rote  Blutscheiben  zu  erkennen  sind. 

Nach  F.  Plehn  kann  das  Blut  infolge  von  profusen  Diarrhöen 
und  Erbrechen,  welche  sich  bei  den  Paroxysmen  häufig  einstellen,  an 
Wasser  verlieren  und  eingedickt  werden. 

Eine  polynukleäre  Leukocytose  im  AnschluTs  an  die  Anfälle 
beobachtete  Bastianelli. 


Über  das  eigentliche  Wesen  dieser  hämoglobinurischen 
Fieber  sind  die  Ansichten  noch  geteilt,  und  ich  verweise  für  das  spe- 
zielle Studium  dieser  Frage  besonders  auf  die  erwähnte  Zusammenstel- 
lung von  A.  Plehn,  welche  die  Ansichten  einer  grofsen  Zahl  erfahre- 
ner Tropenärzte  über  diese  Frage  enthält 

Die  früher  von  Einigen  vertretene  Meinung,  daTs  diese  pemiciösen 
Fieber  eine  besondere  Abart  der  tropischen  Malariafieber  und 
bedingt  durch  besondere  Blutparasiten  seien,  ist  fast  von  allen 
Autoren  aufgegeben  woi*den,  da  erstens  unzweifelhaft  öfters  derartige 
Fieber  beobachtet  worden  sind,  bei  denen  das  Blut  frei  von  Para- 
siten war,  und  da  sie  femer  sowohl  nach  dem  Überstehen  von  Ter- 
tiana-, Quartana-,  wie  Tropica-Formen  beobachtet  sind  (Vincenzi, 
Grocco,  Koch,  A.  Plehn,  Hughes),  mithin  kein  Charakteristikum 
eines  besonderen  Malariatypus  sind. 

Von  besonderer  Wichtigkeit  ist  die  von  A.  und  F.  Plehn  her- 
vorgehobene Eigentümlichkeit  dieser  hämoglobinurischen  Fieber,  dafs 
sie  in  den  heilsen  Gegenden  den  Europäer  nicht  in  der  ersten 
Zeit  seines  dortigen  Aufenthaltes  befallen,  sondern  erst,  nach- 
dem der  Einwanderer  monatelang  im  heilsen  Klima  gelebt  hat,  und 
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es  ist  ferner  die  Thatsache  festeafaalten,  welche  besonders  von  den 
italienischen  Malariaforschern  betont  wird,  dafs  diese  Fieber  niemals 
auftreten,  wenn  nicht  Malaria-Erkrankangen  vorangegangen 
sind. 

Unzweifelhaft  gehört  also  eine  Disposition  des  Körpers  zum 
Znstandekommen  dieser  Anfälle,  welche  nach  R.  Koch  weder  allein 
durch  vorangegangene  Malaria-Attacken,  noch  allein  durch  die  Wirkung 
des  Tropenklimas  zu  erklären  ist,  sondern  seiner  Ansicht  nach  von 
einer  Kombination  dieser  beiden  Faktoren  herrührt  Es  sei  hier 
an  die  früher  (S.  172)  mitgeteilten  Beobachtungen  über  die  Einwirkung 
hoher  Hitzegrade  auf  das  Blut  erinnert,  und  es  ist  nach  den  dort  er- 
wähnten Beobachtungen  an  Tieren  nicht  unwahrscheinlich,  dafs  hohe 
Aulsentemperaturen  einen  deletären  Einflufs  auf  die  roten 
Blutkörperchen  ausüben  und  deren  Resistenz  herabsetzen. 

Der  hämoglobinurische  Anfall  wird  oft  direkt  ausgelöst  durch 
einen  Malaria- Anfall,  der  sich  sonst  in  nichts  von  seinen  Vorgängern 
unterscheidet,  femer  werden  plötzliche  Temperaturwechsel,  starke 
psychischeErregungen,  wie  heftiger  Schreck,  dienstlicher  Ärger  etc. 
als  direkt  veranlassende  Momente  angesehen.  Besonders  aber  hat  man 
gefunden,  dafs  durch  Chinin  die  Anfälle  hervorgerufen  werden  können, 
und  R.  Koch  ging  noch  vor  kurzem  so  weit,  alle  diese  Hämoglo- 
binurien lediglich  als  Chinin-Intoxikationen  anzusehen« 

Demgegenüber  sind  aber  zahlreiche  Beobachtungen  publiziert,  ans 
welchen  hervorgeht,  dafs  die  Anfälle  auch  auftreten  können,  wenn 
längere  Zeit  kein  Chinin  gereicht  war,  und  die  Ansicht  der  meisten 
Autoren  geht  jetzt  dahin,  dafs  1.  hämoglobinurische  Anfillle  mit  und 
ohne  vorangegangenen  Chiningebrauch  entstehen  können;  2.  dafs 
hohe  Chinindosen  unzweifelhaft  den  Anfall  auslösen  können; 
3.  dafs  aber  nicht  in  jedem  Falle  von  Hämoglobinurie,  wo  kurz 
vorher  Chinin  gegeben  war,  der  Anfall  mit  Sicherheit  auf  das 
Chinin  zurückgeführt  werden  kann,  und  4.  dafs  niemals  nach  Chi- 
nin derartige  Anfälle  auftreten,  wenn  nicht  vorher  dnrch 
Malaria  eine  Disposition  geschaffen  worden  ist. 

Von  Tomaselli,  Murri,  Grocco  u.  a.  werden  Beobachtungen  mit- 
geteilt, wonach  noch  Monate  und  Jahre  nach  überstandener  Malaria 
Hämoglobinurien  durch  Chinin  hervorgerufen  wurden  nnd  zwar  znm 
Teil  so  regelmäfsig,  dafs  sich  jedesmal  nach  einer  Chiningabe  ein  An- 
fall einstellte. 


Dafs  die  massenhaften  Auflösungen  von  Erythrocyten  im  Blute 
bei  diesen  perniciösen  Fiebern  nicht  durch  die  Parasiten  selbst  hervor- 
gerufen werden  können,  ganz  abgesehen  davon,  dafs  in  manchen  FiUen 
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Überhaupt  keine  Parasiten  mehr  im  Blute  kreisen,  ist  ohne  weiteres 
klar.  Die  Anfälle  machen  vielmehr  darchans  den  Eindruck  einer 
plötzlichen  Überschwemmung  des  Blutes  mit  Giftstoffen  und 
haben,  wie  erwähnt,  schon  früher  Golgi  zu  der  Annahme  veranlafst, 
dafs  sich  bei  der  Entwickelung  der  Parasiten  toxische  Produkte  bilden, 
deren  Vorhandensein  ich  auch  aus  dem  Auftreten  degenerativer  Erschei- 
nungen an  den  Erjthrocyten  (s.  o.)  entnehme. 

Andererseits  erinnern  die  Anfälle  sehr  an  die,  auch  im  gemäfsigten 
Klima  auftretenden  paroxysmalen  Hämoglobinurien,  bei  deren  Entstehung 
neben  einer  verminderten  Resistenz  der  Zellen  und  plötzlichen  heftigen 
vasomotorischen  Erregungen  wahrscheinlich  auch  eine  Toxinwirkung 
angenommen  werden  mufs  (vgl.  S.  421). 
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XXIV  Kapitel. 

Tierische  Parasiten. 


Von  den  beim  Menschen  vorkommenden  Schmarotzern  beansprachen 
von  hämatologischen  Gesichtspunkten  aus  zwei  Gruppen  eine  besondere 
Besprechung,  weil  die  eine  derselben  eine  direkte  Schädigung  des 
Blutes  durch  das  Eindringen  der  Parasiten  in  das  Blut  selbst 
bedingt,  während  bei  der  zweiten  Gruppe  das  Blut  indirekt  durch 
das  Schmarotzertum  der  Würmer  im  Darmkanal  geschädigt  wird. 

!•   Gruppe. 

1.  Dlstomum  haematoMom  (Ord.  Trematodes),  ein  weilser  faden- 
förmiger Wurm,  dessen  männliche  Exemplare  dicker  und  kürzer, 
12 — 14  mm  lang  gegenüber  den  weiblichen  schlankeren  mit  16 — 18  mm 
sind.  Die  Männchen  'feigen  am  Hinterkörper  eine  Abplattung  mit  ein- 
gerollten Seitenrändem,  wodurch  eine  Rinne,  der  Canalis  gynaecophorus 
entsteht,  in  welchem  das  Weibchen  ruht.  Die  Eier  sind  0,12  mm  lang 
mit  einem  polaren  und  einem  seitlichen  Sporn  vei*sehen. 

Der  Wurm  ist  zuerst  von  Bilharz  beschrieben  und  wird  nach 
demselben  auch  Bilharzia  haematobia  genannt. 

Schon  Griesinger  machte  im  Jahre  1851  auf  die  enorme  Häufig- 
keit des  Vorkommens  dieses  Wurmes  in  Ägypten  aufinerksam,  woselbst 
sich  unter  363  Sektionen  117  mal  die  Bilharzia  nachweisen  lieCs 
(s.  Etttimeyer).  Auch  sonst  ist  der  Wurm  im  nördlichen  Afrika  weit 
verbreitet. 

Die  Infektion  geschieht  wahrscheinlich  durch  Trinkwasser,  und 
der  in  den  Darm  eingeführte  Embryo  perforiert  den  Darm,  gelangt  in 
die  Venen  und  siedelt  sich  beim  Menschen  in  der  Vena  portarum,  den 
Venen  der  Milz,  des  Mesenterium,  und  in  dem  Plexus  des  Bektum  und 
der  Blase  an.  Nach  Sonsino  sind  teils  Erustaceen,  teils  Insekten 
als  Zwischenwirte  des  Wurmes  bei  der  Übertragung  auf  den  Menschen 
anzusehen. 
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Die  Symptome  bestehen  in  Blaseokatarrh,  intermittierender  und 
anhaltender  Hämaturie,  später  entwickelt  sich  allgemeine  Anämie,  und 
unter  Steigerung  der  lokalen  Symptome  am  Harnapparate,  besonders 
durch  Auftreten  von  Pyelitis,  Nephritis,  Steinkonkretionen,  femer  auch 
durch  Hinzutreten  von  Dysenterie  entwickelt  sich  ein  allgemeiner 
Marasmus.  Die  Diagnose  wird  durch  das  Auffinden  von  Eiern  des 
Wurmes  im  Urin  sichergestellt,  der  Wurm  selbst  ist  infolge  der  lokalen 
Einnistung  in  den  Unterleibsvenen  der  Untersuchung  intra  vitam 
unzugänglich. 

2.  Filarla  sanguinis  hominis  (Ord.  Nematodes)  von  Wucherer 
1866  in  Bahia  entdeckt,  ist  ein  ca.  0,35  mm  langer  Wurm  und  lebt 
in  embryonaler  Form  in  grofsen  Mengen  im  Blute,  während  das  Mutter- 
tier, welches  eine  Länge  von  3 — 4  cm  besitzt  von  Lewis  im  Lymph- 
scrotum  eines  Filaria-Eranken  entdeckt  wurde. 

Die  Embryonen  des  Wurmes  treten  in  merkwürdiger  Eegelmässig- 
keit  zur  Nachtzeit,  anscheinend  aus  den  grofsen  Lymphstämmen  in 
das  Blut  des  Menschen,  wo  sie  in  grofsen  Mengen  kreisen,  während 
sie  tagsüber  vollständig  aus  demselben  verschwinden.  Diese  Filarien 
geben  zu  verschiedensten  Erankheitszuständen  Veranlassung  und  be- 
wirken als  auffälligste  Symptome  Hämaturie  und  Chylurie,  wobei 
der  Urin  eine  völlig  milchige  Beschaffenheit  annehmen  kann.  Ferner 
sieht  man  dieselben  als  Ursache  von  Elephantiasis,  Lymphscrotum 
und  gewisser  Formen  von  chylösem  Ascites  an. 

Modus  der  Infektion.  Die  zur  Nachtzeit  im  Blute  kreisenden 
Filaria-Embryonen  werden  nach  Manson's  Untersuchungen  von  den 
zur  selben  Zeit  schwärmenden  und  den  Menschen  angreifenden  Mos- 
quitos  aufgenommen,  wachsen  im  Innern  dieser  Insekten  und  kommen 
aus  dem  toten  Mosquitokörper  in  das  Wasser  der  Brunnen  und 
Gisternen,  durch  dessen  Genufs  die  Embryonen  in  den  Magen  und 
Darmkanal  des  Menschen  gelangen,  von  wo  sie  anscheinend  in  die  Lymph- 
und  Gefäfsbahnen  auswandern. 

Es  ist  also  bei  dieser  nach  vielen  Richtungen  hin  noch  sehr 
dunklen  Krankheit  mit  grofser  Wahrscheinlichkeit  der  Mosquito  als 
Zwischenwirt  des  Parasiten  anzusehen,  von  welchem  aus  derselbe 
auf  den  Menschen  übertragen  wird. 

Die  Blutuntersachung  anf  die  pathologisch  in  Betracht  kommende  Filaria 
nocturna,  den  nachts  im  Blute  schwärmenden  Filaria- Embryo,  geschieht  nach 
Man  so n  und  Däubler  am  besten  folgendermafsen:  „Schon  in  der  Abendzeit  dem 
Finger  entnommenes  Blut  kann  man  entweder  zn  frischen  oder  Dauerpräparaten  be- 
nutzen. Die  frischen  Präparate,  in  welchen  die  Bewegungen  der  Embryonen  wahr- 
genommen werden  können,  steUt  man  sich  so  her,  daTs  man  anf  3 — i  Deckglftschen, 
die,  um  Eintrocknung  zu  yerhüten,  am  Bande  mit  Vaseline  bestrichen  sind,  aus  der 
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Fingerwande  rasch  einen  kleinen  Blatitropfen  bringt  und  damit  einen  vorher  etwas 
angewftrmten  Objektträger  beschickt.  Hierauf  schnelles  Mikroskopieren.  In  solchQu 
Präparaten  bleiben  die  Filarien  eine  Woche  lang  lebend  und  k((nnen  schon  durch  ihre 
Bewegungen  erkannt  werden.  Die  Bewegungen  der  durchscheinenden,  farblosen, 
Bchlangenähnlichen  Organismen,  wie  sie  auch  Manson  beschreibt,  sind  so  heftig,  daCi 
man  von  der  Struktur  der  Füaria-Embxyonen  nichts  bemerken  kann.  Der  eigentliche 
Körper  des  Embryo  steckt  in  einer  feinen  Ümhflllung,  in  der  er  sieh  auf  und  ab  be- 
wegt, und  die  ihn  gegen  Insulte  schützt  Bei  stärkerer  VergrOriBerung  kann  man 
auch  eine  streifenförmig  angeordnete,  granuläre  Schicht  unterscheiden.' 

LL  Grappe. 

Von  den  im  Darme  hausenden  Parasiten  üben  folgende  einen 
nachweisbaren  Einflofs  auf  die  Blntmischnng  ans: 

1.  Aneliylostoiiiiim  duodenale,  Doehmias  dnodenalis 

(Ord.  Nematodes). 

Ein  fadenförmiger  weifser  Wurm,  dem  gewöhnlichen  Madenwurm 
(Ozyuris  vermicnlaris)  ähnelnd,  zeigt  einen  mnden  Leib,  an  dessen 
Kopfende  sich  eine  mit  leistenartigen  Zahnfortsätzen  (Chitinzähnen) 
versehene  Mundkapsel  befindet,  an  welche  sich  der  Schlund  und  Darm- 
trakttts  unmittelbar  anschliefsen.  Die  Länge  des  Wurmes  beträgt  bei 
den  Männchen  6 — 10  mm,  bei  den  Weibchen  10—18  mm.  Die  Eier  des 
Wurmes  sind  oval,  ca.  0,05  mm  lang,  mit  einer  dünnen  Schale  versehen. 
Sie  zeigen  zumeist  in  ihrem  Innern  Furchungsprozesse,  und  bei  Unter- 
suchung in  der  Wärme  kann  man  die  Entwickelung  des  Embryo  un- 
schwer verfolgen,  welcher  unter  lebhaften  Bewegungen  die  Eischale 
verläfst  und  als  geschlechtslose  (Ehabditis-)  Form  sich  aufserhalb  des 
Organismus  ency stieren  und  lange  Zeit  lebensfähig  bleiben  kann. 

Yorkommen  des  Warmes.  Dieser  für  die  menschliche  Patho- 
logie sehr  bedeutungsvolle  Parasit,  dessen  Erankheitssymptome  nach 
Sandwith  schon  vor  3450  Jahren  im  Papyros  Ebers  deutlich  be- 
schrieben sind,  wurde  im  Jahre  1838  von  Angelo  Dubini  in  Mailand 
entdeckt,  von  Th.  v.  Siebold  näher  beschrieben,  und  von  Oriesinger 
im  Jahre  1851  in  Ägypten  als  die  eigentliche  Ursache  der  sogenannten 
„ägyptischen  Chlorose''  erkannt.  Später  veranlafsten  die  zahl- 
reichen und  exakten  Untersuchungen  Wucherer's  über  das  Vorkommen 
und  die  krankmachende  Wirkung  der  Anchylostomen  in  Brasilien  viel- 
fache Nachforschungen  fiber  die  Verbreitung  dieses  Parasiten,  und  es 
fand  sich  durch  zahlreiche  Beobachtungen,  die  in  kurzem  von  ver- 
schiedenen Autoren  in  verschiedenen  Ländern  gemacht  wurden,  dafs 
das  Anchylostomum  in  warmen  Ländern  eine  weite  Verbreitung  hat, 
so  z.  B.  in  den  Nilländern,  Algier,  Senegambien,  Italien,  Vorder- 
und  Hinterindien,  Japan,  Peru,  Bolivia  etc.  vorkommt,  so  dafs 
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es  scheint,  als  ob  der  Parasit  im  warmen  Klima  seine  eigentliche 
Heimat  hat. 

Die  Nomenklatur  des  Erankheitszostandes,  welcher  sich  infolge 
von  Anchylostomen-Invasion  entwickelt,  ist  in  den  einzelnen  Ländern 
verschieden  und  richtet  sich  nach  gewissen,  besonders  hervorstechenden 
Symptomen  der  Krankheit,  so  dafs  man  von  Kachexia  montana, 
Kachezia  africana,  Hai  d'estomac  und  Geophagie,  Maladie  de 
terre  (wegen  der  hervortretenden  Sucht  des  Erde-Essens  bei  solchen 
Kranken)  spricht 

Ganz  besonders  zahlreich  sind  die  Beobachtungen,  welche  über 
den  Wurm  in  Italien  gemacht  worden  sind,  und  wir  verdanken  den- 
selben, und  zwar  vornehmlich  den  durch  Perroncito  (1),  femer  Grassi, 
Parona,  Sonzino,  Giniselli  u.  a.  mitgeteilten,  die  weitere  Kenntnis, 
dass  Anchylostomiasis  eine  Beru&krankheit  darstellt,  welche  vorzugsweise 
Bergleute,  Tunnelarbeiter  und  Arbeiter  in  Ziegeleien  befällt 

Ganz  besonders  bekannt  wurde  die  Epidemie  unter  den  Ar- 
beitern des  St  Gotthardt-Tunnels. 

Bald  nach  diesen  Befunden  in  Italien  zeigte  es  sich  sodann,  dafs 
der  Parasit  auch  weiter  nördlich  zu  finden  war,  zunächst  in  Süd- 
frankreich in  den  Bergwerken  von  St  Etienne  und  in  Ungarn  in  den 
Bergwerken  von  Schemnitz  und  Kremnitz,  und  zwar  wurden  an  beiden 
Stellen  diese  Befunde  auf  Anregung  von  Perroncito  erhoben,  da 
sich  die  Aufmerksamkeit  infolge  früherer  Beobachtungen  gerade  auf 
diese  Gruben  lenkte. 

Schon  lange  waren  nämlich  gerade  in  den  genannten  Bergwerken 
schwere  Erkrankungen  an  Anämien  beobachtet  und  beschrieben  worden, 
ohne  dafs  man  die  eigentliche  Ursache  derselben  gekannt  hätte,  und 
ganz  ähnlich  verhielt  es  sich  mit  Beobachtungen  über  Anämie  bei 
Ziegelbrennem,  über  welche  noch  im  Jahre  1878  Rühle  in  Bonn  ein- 
gehende Beschreibungen  lieferte,  ohne  die  Anwesenheit  von  Anchylo- 
stomen  zu  kennen.  Schon  im  Jahre  1860  waren  von  Heise  in  Rathenow 
die  Erkrankungen  der  Arbeiter  in  den  Ziegeleien  längs  der  Havel  sehr 
ausführlich  beschrieben  und  dabei  auch  die  Anämie  der  Former  und 
Streicher  besonders  erwähnt  worden. 

Im  Jahre  1881  wurden  dann  durch  Henche  bei  Arbeitern  auf 
den  Ziegelfeldem  bei  Köln  Anchylostomen  gefunden  und  darauf  von 
Leichtenstern  diese  Epidemien,  sowie  die  Entwickelungsgeschichte 
des  Parasiten  mit  allen  Details  aufs  ausfühilichste  studiert 

Diese  Ziegelfelder  in  der  Umgebung  von  Köln  waren  durch 
wallonische  Arbeiter  aus  der  Umgebung  von  Lüttich  infiziert  worden, 
und  nach  Firket  ist  es  sehr  wahrscheinlich,  dafs  die  Lütticher  Berg- 
werke ihrerseits  durch  italienische  Arbeiter  infiziert  worden  warön. 
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Da  nun  gerade  Graben-  und  Ziegeleiarbeiter  anscheinend  einen 
starken  Wandertrieb  haben  and  ihre  Arbeitsstelle  hänfig  wechseln,  so 
ist  es  sehr  erklärlich,  daüs  an  den  verschiedensten  Stellen  in  Dentsch- 
land  und  Österreich-Ungarn  das  Vorkommen  des  Anchylostomum  be- 
obachtet worden  ist,  wie  von  Seifert  in  den  Ziegeleien  bei  Würzborg, 
von  Völckers  in  Graben  bei  Aachen,  von  y.  Schopf  in  den  EohlBB- 
gruben  zu  Reschitza  und  Anina  im  Banat,  von  Zappert  bei  den  Berg- 
leuten zu  Brennberg  bei  Oedenburg,  von  mir  selbst  bei  italienischen 
Ziegeleiarbeitem  in  der  Nähe  von  Berlin. 

Die  gröfste  Verbreitung  haben  aber  diese  Würmer  in  den  warmen 
Ländern,  und  eine  neuere  Zusammenstellung  über  die  geographische 
Verbreitung  der  Anchylostomen  von  Zinn  und  Jacoby  ergiebt,  dafs 
alle  Weltteile  in  ihren  warmen  Zonen  die  Würmer  beherbergen. 

Modus  der  Infektion.  Wie  besonders  die  Untersuchungen  von 
Leichtenstern  gelehrt  haben,  geschieht  die  Infektion  des  Menschen 
vorzugsweise  durch  direkte  Übertragung  von  freien  und  besonders 
von  encystierten  Larven,  welche  sich  in  feuchten  Medien  lange 
Zeit  entwickelungsfähig  halten.  Ein  Zwischenwirt  ist  für  diese 
Schmarotzer  nicht  bekannt. 

Nach  Leichtenstern  entwickeln  sich  die  Larven  aus  den,  mit 
den  Fäces  entleerten  Eiern  und  Embryonen  des  Wurmes,  und  da  die 
Arbeiter  sowohl  auf  den  Ziegelfeldern ,  wie  in  den  Bergwerken  und 
Tunnels  vielfach  die  Gewohnheit  haben,  die  Fäces  in  der  Nähe  ihrer 
Thätigkeit  zu  deponieren,  so  gelangen  die  Larven  in  den  Schlamm  der 
Ziegelfelder  und  Gruben,  mit  welchem  die  Hände  der  Arbeiter  direkt 
in  Berührung  kommen,  und  es  ist  danach  leicht  verständlich,  daXs 
die  Larven  durch  die  beschmutzten  Hände  in  den  Mund  und  Darm 
anderer  Arbeiter  gelangen  und  dieselben  infizieren  können. 

Auf  einen  zweiten,  wichtigen  Modus  der  Infektion  hat  v.  Schopf 
hingewiesen  und  denselben  experimentell  bestätigt,  nämlich  die  Über- 
tragung der  encystierten  Larven  im  aufgewirbelten,  trockenen  Staube, 
welcher  durch  Luftzug  besonders  in  den  Bergwerken  den  Arbeitern 
ins  Gesicht,  Bart  und  äufsere  Bespirationswege  getrieben  wird  und 
somit  durch  Verschlucken  zur  Infektion  fuhren  kann. 

Dagegen  hat  indes  Loos  ausgeführt,  dafs  die  Larven  bei  völliger 
Austrocknung  zu  Grunde  gehen,  und  ist  daher  der  Ansicht,  dafs  die 
Infektion  durch  aufgewirbelten  Staub  auszuschliefsen  ist  und  nnr 
durch  fliefsendes  Wasser  und  feuchte  Materialien  vermittelt  wird. 

Die  weitere  Entwickelung  der  Larve  erfolgt  nach  Leichtenstern 
derai*tig,  dafs  die  Chitinhülle  derselben  im  alkalischen  Duodenalsaft 
au^elöst  wird  und  die  Larve  sich  zum  geschlechtsreifen  Wurme  aas- 
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bildet  Der  Wohnsitz  desselben  ist  vorzugsweise  im  Jejunum  und 
Duodenum,  seltener  weiter  abwärts  im  Darme,  wo  die  Würmer  sehr 
fest  anhaften  und  die  oberflächliche  Schicht  der  Darmschleimhaut  in 
die  Mundkapsel  einsaugen  und  durch  die  hakenförmigen  Zähne  fest- 
halten. Durch  Saugbewegungen  wird  das  Blut  der  Darmschleimhaut 
entzogen,  und  die  roten  Blutkörperchen  aus  der  Analöffnung  ausge- 
stolsen,  so  dafs  anscheinend  lediglich  die  Blutflüssigkeit  zur  Ernährung 
des  Wurmes  dient. 

Von  Leichtenstern,  Zinn  und  Jacoby  wird  auf  das  häufige 
Vorkommen  von  Gharcot'schen  Kristallen  im  Stuhle  dieser  Kranken 
aufmerksam  gemacht,  sie  fehlen  nach  Zinn  nur,  wenn  spärliche  Würmer 
vorhanden  sind. 

Die  Zahl  der  im  Darme  vorhandenen  Würmer  kann  sehr  ver- 
schieden sein  und  unter  Umständen  Hunderte  betragen.  Die  Weib- 
chen prävalieren  dabei  meist  beträchtlich  an  Zahl. 

Krankheltssymptome.  Die  Anwesenheit  einer  kleinen  Anzahl 
von  Dochmien  braucht  bei  sonst  gesunden  Menschen  keinerlei  Krank- 
heitserscheinungen hervorzurufen,  eine  Thatsache,  welche  schon  früher 
bekannt  war,  neuerdings  aber  von  Zinn  und  Jacoby  besonders  her- 
vorgehoben wird.  Sobald  die  Würmer  jedoch  in  gröfserer  Menge  im 
Darme  hausen,  stellen  sich  die  Zeichen  einer  progredienten  Anämie  ein, 
welche  unter  dem  Bilde  der  progressiven,  perniciösen  Anämie 
unaufhaltsam  zum  Exitus  letalis  führen  kann.  Die  Farbe  der  äufseren 
Haut  hat  meist  einen  ins  Oraue  spielenden  Ton,  im  übrigen  finden 
sich  die  in  Kapitel  Xin  erwähnten  Zeichen  schwerer  Anämie  und 
Kachexie. 

Im  Blute  treten  dieselben  Veränderungen  auf,  wie  wir  sie  auf 
S.  208  kennen  gelernt  haben,  doch  wird  von  Zappert  u.  a.  angegeben, 
dals  bei  Anchylostomiasis  der  Hb-Grehalt  besonders  stark  im  Verhältnis 
zur  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  herabgesetzt  sei,  und  von  mehreren 
Autoren  wird  über  Vermehrung  der  eosinophilen  Zellen  im  Blut  berichtet 

Diese  schweren  Krankheitserscheinungen  hat  man  kurz  als 
„Anchylostomiasis^  bezeichnet. 

Die  Entstelmiig  der  Anämie  dnrcli  das  Schmarotzertam  der 
Anchylostomen  ist  schon  auf  Seite  227 — 229  ausführlich  erörtert  und 
als  Paradigma  für  die  Entstehung  perniciöser  Anämien  durch  chronische 
intestinale  Blutungen  angeführt  worden. 

Es  sei  hier  deshalb  nur  in  Kürze  wiederholt,  dafs  es  sich  bei 
der  schädigenden  Bolle  dieser  Würmer  wahrscheinlich  nicht  nur  um 
die  Wirkung  der  chronischen  Blutverluste  handelt,  sondern  dafs  daneben 
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toxische  Produkte  wirksam  sein  dfirften,  welche  vielletcht  mit  dem 
Warme  selbst  gar  nichts  zu  than  haben,  sondern  sich  als  „plasmo- 
trope  Stoffe^  aas  dem  Hämoglobin  der  entzogenen  Blntmengen 
während  der  Passage  darch  den  Darm  bilden. 

2.  AngulUala  stercoralis  und  intestinalls  (Ord.  Nematodes). 

Ein  hänfig  mit  dem  Anchylostomnm  gemeinsam  im  Darm  hansender 
Wurm  von  2,2  mm  Länge  wurde  zuerst  von  dem  französischen  Militär- 
arzt Normand  bei  den  sog.  GochinchinadiarrhOen  in  den  Stfihlen 
von  Soldaten  gefunden,  welche  aus  Cochinchina  in  die  Heimat  zur&ck* 
kehrten.  Diese  Diarrhöen  herrschen  in  Cochinchina  endemisch  und 
fahren  zu  fortschreitender  Anämie  und  Kachexie,  manchmal  sogar  zum 
exitns  letalis. 

Von  Davaine  wurden  diese  Befunde  bestätigt  und  durch  Sek- 
tionen dahin  erweitert,  dafs  die  AnguiUu]a  im  ganzen  Verdaunngs- 
traktus  von  der  Cardia  bis  zum  Rektum  vorhanden  sein  kann.  Davaine 
war  der  Ansicht,  dafs  diese  in  grofsen  Massen  vorhandenen  Würmer 
thatsächlich  im  stände  sein  könnten,  die  Diarrhoen  mit  konsekutiver 
Anämie  und  Kachexie  hervorzurufen. 

Weitere  Untersuchungen  Aber  diese  Wflrmer  wurden  von  Bavay 
und  Perroncito  (3)  veröffentlicht,  welcher  dieselben  auch  in  den 
Dejektionen  der  Gotthardt-Tunnel-Arbeiter  fand. 

Über  das  gemeinsame  Vorkommen  von  Anguillula  und  Ancby* 
lostomum  bei  einem  aus  Niederländisch-Indien  zurückgekehrten  Manne, 
welcher  auf  der  Gerhardt' sehen  Klinik  zur  Behandlung  kam,  berich* 
teten  Ilberg  und  Seige  und  aus  derselben  Klinik  wurden  Anguillulla- 
Befunde  von  Zinn  und  Jacoby  publiziert. 

Neuerdings  giebt  Teissier  an,  bei  einem  Patienten  in  Guyana, 
welcher  an  Diarrhöe  litt  und  zahlreiche  Exemplare  von  Anguillula 
stercoralis  im  Stuhle  aufwies,  auch  im  Blute  Embryonen  dieses 
Wurmes  gefunden  zu  haben,  welche  vom  Darm  aus  in  die  Blut- 
bahn  gelangen  und  nach  dem  Abtreiben  der  Würmer  wieder  daraus 
verschwinden  sollen. 

Die  ätiologische  Rolle  dieser  Würmer  bei  der  Entstehung  von 
DiaiThöen  ist  später  bestritten  worden,  doch  neigen  neuerdings  Leicht en- 
stern  und  Jacoby  trotzdem  der  Ansicht  zu,  dafs  dieser  Schmarotzer 
nur  in  geringer  Anzahl  harmlos  ist,  in  gröfseren  Mengen  dagegen  er- 
hebliche Störungen  hervorrufen  kann. 

3.  Bothrlocephalns  latus  (Cestode), 

Der  längste  unter  den  beim  Menschen  vorkommenden  Band- 
würmern, dessen  Finnen  durch  Genufs  von  Fischen,  besonders  Hechten 
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und  Qnappen  auf  den  Menschen  flbertragen  werden,  kommt  demgemäfs 
vornehmlich  an  den  Kfisten  des  Meeres  (Ostseeprovinzen)  nnd  der  greisen 
Binnenseeen  vor. 

Dals  der  Bothriocephalns  latns  unter  Umständen  schwere  anämische 
Zustände  beim  Menschen  hervormfen  kann,  ist  heute  als  sichere  That- 
Sache  anzusehen.  Die  ersten  Angaben  über  einen  derartigen  Einflufs 
des  Wurmes  auf  die  Blutbeschaffenheit  verdanken  wir  Ho  ff  mann  (1885), 
Botkin,  Reyher  und  Runeberg,  welche  in  den  russischen  Ostsee- 
provinzen und  in  Schweden  reichliche  Gelegenheit  hatten,  diese  Ein- 
wirkung des  Parasiten  auf  den  Organismus  zu  studieren. 

Die  thatsächlichen  Beobachtungen,  auf  welche  sich  die  genannten 
Autoren  stutzten,  bestanden  darin,  dafs  verhältnismäfsig  zahlreiche 
Fälle  schwerer,  oft  unter  dem  Bilde  der  progressiven,  perniciösen 
Anämie  verlaufender  Blutarmut  zur  Beobachtung  kamen,  bei  welchen 
Bothriocephalen  angetroffen  wurden,  und  dals  die  Erscheinungen 
der  schweren  Anämie  nach  Abtreibung  der  Würmer  wieder 
schwanden. 

Auch  die  später  veröffentlichten  Beobachtungen  von  Schapiro, 
Holst,  Fr.  Müller,  Dehio  u.  a.  ergaben  die  auffällige  Häufigkeit  des 
Zusammentreffens  von  Bothriocephalns  und  perniciöser  Anämie,  sowie 
den  therapeutischen  Erfolg  von  eingeleiteten  Abtreibungskuren  in  einer 
grofseu  Reihe  von  Fällen,  so  dafs  die  deletäre  Wirkung  dieses  Schma- 
rotzers auf  das  Blut  wohl  aufser  Frage  steht.  Etwaige  Zweifel  dürften 
schlielslich  wohl  endgültig  beseitigt  sein,  seitdem  durch  0.  Schau- 
mann das  grolse  Material  an  Krankenbeobachtungen  aus  der  medizi- 
nischen Klinik  Runeberg's  zu  Helsingfors,  welches  72  Kranken- 
geschichten umfafst,  in  sorgfältigster  Weise  durchgearbeitet  und  ver- 
öffentlicht ist.  Es  geht  aus  diesen  zahlreichen  Beobachtungen  der 
Kausalnexus  zwischen  Bothriocephalns  und  schwerer  Anämie  besonders 
auch  dadurch  evident  hervor,  dafs  bei  mehreren  Fällen  die  Blutmischung 
eine  gewisse  Zeit  vor  der  Anwendung  des  Wurmmittels  beobachtet 
wurde,  wobei  sich  eine  progrediente  Verschlechterung  derselben  kon- 
statieren liels,  während  nach,  der  erfolgten  Abtreibung  des  Parasiten 
eine  prompte  Wendung  zum  Besseren  und  zur  Genesung  eintrat 

Das  Verhältnis  der  Bothriocepbalus-Anämie  zur  sog.  essentiellen 
(progressiven,  perniciösen)  Anämie  wurde  besonders  gelegentlich  des 
Vortrages  von  Runeberg  auf  der  Versammlung  deutscher  Naturforscher 
und  Ärzte  1886  von  verschiedenen  Seiten  diskutiert,  und  es  ist  ein 
Verdienst  von  Fr.  Müller,  Schaumann,  Askanazy  u.  a.,  durch 
genaue  Blutuntersuchungen  erwiesen  zu  haben,  dafs  die  Blutverände- 
rungen bei  diesen  schweren  Anämien  sich  ganz  gleichartig  gestalten, 
wie  bei  den  sonstigen  Formen  perniciöser  Anämie.    Speziell  wurden 
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die  hochgradigen  Degenerationserscheinungen  an  den  roten  Blutkörper- 
chen, die  Polychromatophilie,  die  Megaloblasten  und  starke  Poikilocytose 
hervorgehoben,  die  sich  mit  den  oben  beschriebenen  Veränderungen  des 
Blutes  bei  perniciöser  Anämie  durchaus  decken.  Wünschenswert  wären 
Angaben  über  das  Verhalten  des  Blutserum. 

Die  anämisierende  Wirkung  des  Wurmes  ist  auf  S.  226  aus- 
führlich geschildert  worden,  und  es  sei  daher  nur  kurz  bemerkt,  dafs 
es  sich  bei  der  Bothriocephalus- Anämie  nach  den  neueren  Untersuchungen 
von  Schaumann  undRosenquist  um  eine  intestinale  Intoxikation 
durch  die  Stoffwechselprodukte  des  lebenden  Wurmes  and 
nicht,  wie  man  früher  annahm,  durch  Fäulnisprodukte  der  abgestorbe- 
nen Proglottiden  handelt.  Es  wurde  oben  schon  darauf  hingewiesen, 
dafs  diese  Anämien  ein  wichtiges  Vorbild  für  die  Entstehung 
schwerer  Anämien  durch  anderweitige  intestinale  Intoxikation  bilden. 

4.   Ascarls  lumbrleoides. 

Demme  berichtet,  in  zwei  Fällen  schwerer,  mit  dem  Tode  enden- 
der Anämie  bei  Kindern  ganze  Nester  von  Ascariden  im  Dann  gefhn- 
den  zu  haben,  und  dafs  das  eine  dieser  Kinder  1,65  Mill.  rote  Blut- 
körperchen und  Blutungen  an  der  Eetina  aufgewiesen  habe. 

Nach  neueren  Untersuchungen  von  Askanazy  (2)  ist  es  sehr  wahr- 
scheinlich, dafs  auch  die  Ascariden  eine  anämisierende  Rolle  ausüben  können, 
denn  dieser  Autor  fand  im  Darmepithel  der  Wärmer  eisenhaltiges 
Pigment,  welches  er  auf  verdautes  Hämoglobin  zurückführt  und  glaubt, 
dafs  die  Ascariden  imstande  sind,  die  Darm  wand  anzubohren  und  da- 
durch blutentziehend  zu  wirken. 

5.   Trlchocephalus  dispar,  der  Peitschenwurm. 

Selbst  dieser,  sonst  meist  als  harmloser  Insasse  des  Darmes  an- 
gesehene Wurm  entpuppt  sich  nach  den  neuesten  interessanten  Unter- 
suchungen von  Askanazy  als  ein  echter  Schmarotzer,  der  nur  so  lange 
in  seiner  Wirksamkeit  unbeachtet  bleiben  darf,  als  er  in  vereinzelten 
Exemplaren  im  Darm  auftritt.  Askanazy  (2)  fand  im  Darme  dieser 
Würmer  ein  eisenhaltiges  Pigment,  welches  nicht  aus  den  Nahrungs- 
stoffen, sondern  nur  aus  Hämoglobin  stammen  konnte  und  wurde  hier* 
durch  auf  eine  mikroskopische  Untersuchung  des  Verhaltens  dieses  War- 
mes zur  Darmschleimhaut  geführt,  wobei  sich  ergab,  dafs  der  Wurm 
keineswegs,  wie  man  bisher  annahm,  der  Darmschleimhaut  aufliegt, 
sondern  vielmehr  mit  einem  Teile  seines  Leibes  in  die  Schleimbant 
eindringt,  so  dafs  kein  Zweifel  sein  kann,  dafs  er  hier  blutsaugend  wirkt 
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Da  nun  nicht  selten  bis  ttber  100  Peitschenwürmer  in  einem  Darme 
angetroffen  werden,  so  erklärt  sich,  dafs  sowohl  nervöse  Störungen,  wie 
Diarrhöen  nnd  Anämie  die  Folgen  dieser  Wii'ksamkeit  der  Würmer  in 
der  Darmschleimhaut  sein  können. 

Askanazy  citiert  derartige  klinische  Beobachtungen  von  Pascal, 
Barth,  Gibson,  Burchardt,  Boas  und  Moosbrugger. 
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Carcinom  und  andere  maligne  Neubildungen. 


über  die  Veränderungen,  welche  die  Blatmischung  bei  Carcinose 
erfährt,  herrscht  im  allgemeinen  eine  gnte  Übereinstimmung  unter  den 
Angaben  der  einzelnen  Autoren,  die  sich  im  ganzen  kurz  dahin  zu- 
sammenfassen lassen,  dals  die  fortschreitende  Erebskrankheit  eine  zu- 
meist deutlich  mit  dem  Allgemeinbefinden  parallel  verlaufende  Ver- 
schlechterung der  Blutzusammensetzung  mit  sich  bringt. 

Die  Zahl  der  roten  BiatkSrperchen  wird  abereinstimmend  bei 
unkomplizierten  Fällen  von  allen  Autoren  erheblich  vermindert  an- 
gegeben; so  von  Malassez,  Sörensen,  Laache,  Fr.  Müller,  G.  Schnei- 
der, Daland  und  Sadler,  Mouisset,  Osterspey.  Alle  üntersucher 
fanden  bei  frischen  Fällen  zumeist  geringe,  manchmal  noch  in  der  Norm 
sich  haltende  Werte,  während  bei  vorgeschrittener  Erebskachexie  be- 
deutende Herabsetzungen  der  Zahl,  bis  zu  1  Million  gelegentlich,  be- 
obachtet wurden.  Laache  macht  darauf  aufmerksam,  dafs  augenschein- 
lich erhebliche  individuelle  Verschiedenheiten  bei  der  Einwirkung  des 
carcinomatösen  Prozesses  auf  die  Blutbeschaffenheit  walten  können,  in- 
sofern als  —  wie  er  ausführt  —  ein  Carcinoma  uteri  mit  sanguinolen- 
tem  Ausflufs  bei  der  einen  Patientin  nach  VaJährigem  Bestehen  gar  keine 
Einwirkung  auf  das  Blut  zeigte,  während  eine  andere  jüngere  Frau 
eine  bedeutende  Herabsetzung  sowohl  der  Zahl  der  roten  Blutkörper- 
chen wie  des  Hämoglobingehaltes  darbot. 

Auf  Seite  154  ist  des  Näheren  ausgeführt  worden,  wie  verschieden- 
artig die  deletären  Stoffe  des  Carcinoms  bei  den  verschiedenen  Formen 
des  Krebses  und  bei  den  verschiedenen  Menschen  wirken. 

Den  Hämoglobingehalt  fand  Laker  bei  Carcinom  des  Magens 
und  Uterus  auf  40—30%  herabgesetzt;  Haeberlein  bei  Magenkrebs 
sogar  bis  zu  17—9  ^/^  des  Normalen  vermindert.    Ähnliche  Verhält- 

Grawitz,  KÜnische  Pathologie  des  Blutes.  40 
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nisse  ermittelten  Leichtenstern,  Eichhorst  und  Laache.  Engelsen 
fand,  dafs  die  Hämoglobinmeuge  durchschnittlich  doppelt  so  stark  ab- 
genommen hatte  als  die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen. 

Die  Trockenrückstände  des  Blutes  sowie  den  Hämoglobin- 
gehalt und  die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  fanden  Stintzing  und 
Gumprecht  erheblich  herabgesetzt. 

y.  Jaksch  fand,  unter  Ermittelung  des  Stickstoffgehaltes 
nach  Ejeldahl,  geringe  Werte  für  den  Eiweifsgehalt  bei  sekun- 
dären Anämien  nach  Magencarcinom,  die  bis  8,46  g  heruntergingen, 
und  eine  erhebliche  Vermehrung  des  Wassergehaltes  des  Blutes  von 
90,01  g  auf  100  g  Blut 

Das  spezifische  Gewicht  des  Blutes  fanden  Devoto,  Schmaltz, 
Peiper,  Scholkoff  bei  Carcinom  herabgesetzt. 

Eingehende  Untersuchungen,  die  ich  mit  Strauer  zusammen  aus- 
geführt habe,  ergaben,  dafs  mit  zunehmender  Kachexie  die  Zahl  der 
roten  Blutkörperchen,  die  Trockenrückstände  des  Blutes  (im  Vakuum 
über  Schwefelsäure  bestimmt)  und  das  spezifische  Gewicht  desselben  ab- 
nahmen. Femer  haben  wir  in  jedem  Falle  das  Serum  isoliert  absetzen 
lassen  und  eine  beträchtliche  Verminderung  der  Trockenrückstände 
konstatiert  Das  Serum  erwies  sich  somit  wesentlich  wasserreicher  als 
in  der  Norm,  im  Gegensatz  zu  den  Befunden  von  Hammerschlag, 
welcher  bei  vielen  schweren  Erebskachexien  normales  spezifisches  Ge- 
wicht des  Serum  konstatierte. 

Ein  Beispiel  bietet  eine  Frau  mit  Carcinoma  oesophagi,  mäfsiger 
Striktur  der  Speiseröhre  und  relativ  guter  Nahrungsaufnahme. 

Das  Venenblut  zeigte: 

3,0  MiU.  rote  Blutkörperchen, 
18,5  ®/o  Trockenrfickstände  des  Blutes, 
8,96  ^/o  TrockenrUckstände  des  Serum, 
1046,1  spez.  Gewicht. 

Dieselbe  Frau,  nach  vier  Wochen  wiederum  untersucht,  nachdem  sie  zwei  Kilo 
an  Körpergewicht  eingebüfst,  zeigte: 

2,5  Mill.  rote  Blutkörperchen, 
nfiS^lo  Trockenrückstände  des  Blutes, 

7,45  ^/o  Trockenrückstände  des  Serum, 
1040  spez.  Gewicht. 

Alle  diese  Werte  können  besonders  sub  finem  vitae  erheblich  in 
die  Höhe  gehen,  d.  h.  das  Blut  stark  konzentriert  werden,  wenn  durch 
den  Sitz  des  Garcinoms,  besonders  an  der  Kardia  und  im  Ösophagus 
die  Flüssigkeitsaufnahme  bedeutend  erschwert  ist  Es  tritt  dann,  wor- 
auf Leichtenstern  und  v.  Noorden    aufmerksam    gemacht  haben, 
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eine  EiBdickung  des  Blates  ein,  die  lediglich  eine  Folge  der  Wasser- 
verarmang  der  Gewebe  ist  und  mit  der  Kachexie  an  sich  nichts  zu 
thnn  hat  In  solchen  Fällen  hat  man  wohl  in  unzweifelhafter  Weise 
einen  Zustand  von  Oligaemia  vera  vor  sich,  da  die  Gesamtmasse 
des  anämischen  und  hydrämischen  Blutes  durch  den  Wasserverlust  in 
einer  sehr  leicht  verständlichen  Weise  in  seinem  Volumen  eingeengt 
ist  Nach  der  älteren  Nomenklatur  würde  man  eine  solche  Oligämie, 
da  keine  Hydrämie  besteht,  vielmehr  die  Zusammensetzung  des  einzel- 
nen Blutströpfchens  eher  eine  Wasserverarmung  zeigt,  als  Oligaemia 
sicca  bezeichnen. 

Morphologisch  zeigen  die  roten  Blutkörperchen  bei  der 
Krebskachexie  zumeist  bedeutende  Veränderungen,  im  Gegensatz  z.  B. 
zur  Kachexie  der  Tuberkulösen,  bei  welchen  diese  Veränderungen  in 
der  Begel  nicht  auftreten.  Man  findet  in  den  vorgeschrittenen  Graden 
der  sekundären  Anämie  bei  Krebskranken  Mikrocyten,  Makrocyten  und 
Foikilocyten;  auch  kernhaltige  rote  Blutkörperchen  kommen  bei  den 
weitest  vorgeschrittenen  Fällen  zur  Beobachtung.  In  einem  Falle  töd- 
lich verlaufender  Carcinose  des  Magens  fand  ich  bei  einer  Zahl  von  500  000 
roten  Blutkörperchen  auch  Megaloblasten,  deren  Bedeutung  wir  oben  bei 
der  Besprechung  der  perniciösen  Anämien  erwähnt  haben. 

Körnige  Degenerationen  treten  bei  vorgeschrittener  Carci- 
nose oft  in  grofser  Menge  auf. 

Leukocyten.  Die  farblosen  Blutkörperchen  sindin  vielen  Fällen 
von  Carcinose  und  Sarkomatose  vermehrt,  eine  Thatsache,  die  seit  Vir- 
ch  0  w's  Untersuchungen  bekannt  ist  und  seitdem  von  allen  Autoren,  die  sich 
mit  diesen  Ermittelungen  beschäftigt  haben,  bestätigt  ist^  wobei  im 
allgemeinen  zu  bemerken  ist,  dafs  die  ermittelten  Zahlenwerte  durch- 
schnittlich nicht  sehr  hoch  sind,  mithin  für  gewöhnlich  nur  Leukocy- 
tosen  leichteren  Grades  vorzukommen  pflegen.  Nur  bei  Carcinoma  öso- 
phagi  mit  Stenose  konnten  Escherich  und  P6e  fast  niemals  Leuko- 
cytose  nachweisen,  ein  Ergebnis,  das  von  Ried  er  bestätigt  wird.  Wert- 
volle Angaben  über  Leukocytenbefunde  rühren  aufserdem  von  Eisen- 
lohr,  Sörensen,  Potain,  Schaper,  Reinert,  Muir,  Alexander, 
Osterspey,  Straufs  und  Rohnstein  her. 

Virchow  fQhrte  bekanntlich  die  leukocy totischen  Zustände  bei  Car- 
cinose auf  Drüsenreizung  zurück  und  lehrte,  dafs  die  Leukocytose  auf- 
höre, sobald  die  Drüse  abgestorben  oder  zerstört  sei.  Demgegenüber 
nehmen  andere,  wie  Escherich  und  Rieder  an,  dafs  in  derartigen 
Fällen  die  Leukocytose  durch  eine  abnorme  Verstärkung  und  Beschleu- 
nigung des  Lymphstroms  hervorgerufen  werde,  welche  nach  Cohnheim 
und  Lichtheim  bei  Verdünnung  des  Blutes  zu  stände  kommt    Im 
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übrigen  kann  hier  auf  das  in  dem  Kapitel  „Leokocytose^  Gesagte  hin- 
gewiesen werden. 

Interessant  ist  die  Beobachtung  von  Reinbach,  welcher  in  einem 
Falle  von  Sarkom  am  Halse  mit  Erweichung  und  ulceröser  Endo- 
karditis eine  Zunahme  der  eosinophilen  Zellen  bis  zu  50  ^/^  der  gesam- 
ten Leukocyten,  und  ferner  das  Auftreten  von  Myelocjrten  konstatierte, 
ohne  dafs  es  sich  um  Leukämie  handelte.  Reinbach  konstatierte 
femer  bei  Sarkomen  häufig  eine  Verminderung  der  Lymphocyten,  im 
Gfegensatz  zu  Carcinom,  bei  welchem  keine  Änderung  in  der  Zahl  der- 
selben zu  finden  war,  und  glaubt,  dafs  sich  diese  Verhältnisse  gelegent- 
lich differentialdiagnostisch  verwerten  lassen. 

Demgegenüber  betonen  jedoch  Straufs  und  Rohnstein  neuer- 
dings, dafs  gerade  bei  Carcinose  die  Zahlen  der  Lymphocyten  spärlich 
sein  sollen,  und  dafs  bei  Leukocytosen  infolge  von  Carcinom  vorzugs- 
weise die  polynukleären  Formen  vermehrt  sind.  Beide  Autoren  gehen 
so  weit,  hieraus  .eine  difierentialdiagnostische  Unterscheidung  gegenüber 
perniciösen  Anämien  dui*ch  intestinale  Infektion  zu  folgern,  da  bei  letz- 
teren die  Lymphocyten  relativ  vermehrt  seien. 

Auf  Grund  eigener  Untersuchungen,  die  im  Laufe  der  Jahre  an 
einer  sehr  grofsen  Zahl  von  Krebskranken  ausgeführt  sind,  bin  ich  zu 
der  Anschauung  gekommen,  dafs  das  Verhalten  der  Leukocyten 
bei  Carcinom  kein  einheitliches  ist.  In  manchen  Fällen  von 
Carcinoma  laryngis,  pulmonis,  uteri  können  sich  die  Leukocyten  völlig 
normal  verhalten,  bei  zunehmender  Kachexie  und  besonders  bei  Meta- 
stasenbildung in  den  regionären  Lymphdrüsen  treten  oft  beträchtliche 
Vermehrungen  der  Gesamtzahl  auf  und  nicht  selten  kann  man  bei 
diesen  Formen  die  einkernigen  Leukocyten  kleiner  und  grofser  Form 
relativ  vermehrt  finden,  so  dafs  ich  mich  der  Ansicht  von  Strauls 
und  Rohnstein  nicht  anschlief sen  kann. 

Über  die  Verwertung  von  Befunden  einer  Leukocytose  bei  manchen 
Magenerkrankungen  zur  Sicherung  der  Diagnose  ist  bereits  aus- 
führlich auf  S.  452  berichtet  Es  sei  hier  nur  kurz  rekapituliert,  dafs 
neuerdings  besonders  das  Fehlen  der  Verdauungsleukocytose  für  das 
Bestehen  eines  Magencarcinoms  sprechen  soll. 

Der  Alkalescenz  des  Blutes  Krebskranker  ist  von  verschiedenen 
Seiten  besondere  Aufmerksamkeit  geschenkt  worden,  als  deren  Ergebnis 
übereinstimmend  Herabsetzung  der  Alkalescenz  bei  vorgeschrittenen 
Fällen  in  erheblichen  Graden  konstatiert  worden  ist.  v.  Jaksch  er- 
mittelte, dafs  bei  drei  Krebskranken  100  ccm  Blut  80 — 32  mgr  Na  OH 
entsprachen,  während  er  als  Mittelwert  280 — 260  mgr  annimmt 
Ebenso  fanden  Peiper  und  Rumpf  eine  Herabsetzung  der  Alkalescenz. 
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Elemperer  ermittelte  im  venösen  Blute  von  Krebskranken  stark  herab- 
gesetzte Werte  für  CO, ,  welche  eine  Abnahme  des  für  CO,  verfügbaren 
Alkalis  bezw.  eine  Zunahme  fixer  Säuren,  welche  das  Alkali  bean- 
spruchen, bedeuten.  Diese  Angaben  wurden  von  v.  Limbeck  bestätigt, 
welcher  die  Ursache  dieser  Erscheinung  in  einem  abnorm  starken  Zu- 
flufs  saurer  Produkte  aus  dem  Neoplasma  vermutet,  v.  Noorden 
nimmt  an,  dafs  hier  sicher  anorganische  Säuren  (H,SO^,  HgPO^)  in  Be- 
tracht kommen,  die  beim  gesteigerten  Eörpereiweifszerfall  frei  werden, 
auTserdem  auch  Acetessigsäure  und  Oxybuttersäure. 

Gegenüber  den  Angaben  von  Freund  und  Trinkler,  dafs  im 
Blute  von  Erebskranken  verhältnismäfsig  höherer  Zuckergehalt  (bis 
0,33^/0)  gefunden  werde,  führt  Matrai  aus,  dafs  dieser  Befund  weder 
konstant  noch  für  Carcinose  bezeichnend  sei. 

Experimentelle  TJntersachangeii  über  die  Krebs-AnSmie. 

Überblickt  man  die  grofse  Summe  der  einzelnen  Beobachtungen, 
welche,  wie  schon  erwähnt,  bei  diesem  Eapitel  eine  gute  Überein- 
stimmung unter  einander  geben,  so  ergiebt  sich,  dais  bei  einer  un- 
komplizierten Erebskachexie  regelmäfsig  und  stark  ausgesprochen 
eine  Verdünnung  des  Blutes  zu  konstatieren  ist,  welche  sich 
in  einer  Verwässerung  des  Serum  und  des  Gesamtblutes,  in  einer 
Degeneration  der  roten  Blutkörperchen  mit  Abnahme  des  gesamten 
Eiweifsgehaltes  und  speziell  des  Hämoglobins  äufsert.  Auf  Grund  zahl- 
reicher Stoffwechseluntersuchungen,  welche  an  Erebskranken  vorge- 
nommen sind,  und  zwar  in  erster  Linie  infolge  der  von  Fr.  Müller  (2) 
veröffentlichten,  nimmt  man  an,  dals  in  den  Säften  der  Erebskranken 
toxische  Stoffe  kreisen,  welche  einen  Zerfall  des  Protoplasma  und 
somit  auch  eine  Verarmung  des  Blutes  an  festen  Bestandteilen  bewirken, 
während  gleichzeitig  durch  diesen  gesteigerten  Protoplasmazerfall  die 
Alkalescenz,  wie  soeben  erwähnt,  herabgesetzt  wird. 

Aufser  diesem  Moment  des  Protoplasma  zerstörenden  Einflusses 
auf  die  Eonzentration  des  Blutes  glaube  ich  aber  nach  gewissen  Ver- 
suchen noch  eine  andere  Ursache  der  Verdünnung  des  Blutes  Carcino- 
matöser  annehmen  zu  sollen,  welche  in  einem  gewissen  Gegensatz  zu 
den  im  Eapitel  der  Tuberkulose  mitgeteilten  stehen  und  folgendes  er- 
geben haben: 

Es  wurden  krebsige  Wucherungen,  und  zwar  vorwiegend 
frisch  exstirpierte  Uterus -Carcinome,  unmittelbar  nach  der  Operation 
unter  sorgfältiger  Vermeidung  normalen  Gewebes  ausgeschnitten,  zer- 
kleinert, mit  Alkohol  behandelt,  getrocknet,  gepulvert  und  durch  Eochen 
im  Wasserbade  extrahiert.   Das  filtrierte,  klare  gelbliche  Extrakt 
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wurde  verschiedenen  Kaninchen  intravenös  injiziert,  and  gab  eine  Ein- 
wirkung auf  die  Blutmischung,  welche  das  folgende  mittelwertige  Bei- 
spiel erläutert. 

Sehr  kräftiges  Kaninchen,  2,5  kg  schwer,  zeigt: 
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Dieser  Versuch  zeigt  mit  seinen  Zahlen,  dafs  das  Extrakt  aus 
krebsigen  Wucherungen  in  der  Blutbahn  eine  ähnliche  lymph- 
treibende  Wirkung  äuTsert,  wie  z.  B.  Salz  und  Zucker,  nämlich 
eine  Flüssigkeit  anziehende  und  Blut  verdfinnende,  mithin  eine 
Wirkung,  welche  derjenigen  entgegengesetzt  ist,  welche  wir  oben  far 
das  Extrakt  aus  tuberkulösen  Massen  beschrieben  haben.  Dafs  eine 
Auflösung  der  roten  Blutkörperchen  bei  diesen  Injektionen  keine  Bolle 
spielte,  war  daran  zu  ersehen,  dafs  sich  in  dem  klar  abgesetzten  Serana 
des  Blutes  nach  Einführung  des  Extraktes  Hämoglobin,  auch  in  kleinsten 
Spuren,  spektroskopisch  nicht  nachweisen  liefs.  Auch  die  starke  Er- 
niedrigung der  Trockenrückstände  des  Serum  nach  der  Injektion  spricht 
gegen  den  Übertritt  von  gelöstem  Hämoglobin  in  dasselbe  und  gleich- 
zeitig beweist  dieselbe,  dafs  eine  Flüssigkeit  von  geringerem  Trocken- 
gehalt als  Serum  in  das  Blut  übergetreten  ist  und  die  Verdünnung 
bewirkt  hat 

Ich  halte  auf  Grund  dieser  Versuche  dafür,  dafs  bei  Krebs- 
kranken aufser  dem  Protoplasma  zerstörenden  Einflüsse  des 
Krebsgiftes  Lymphstörungen  vom  Blute  her  hervorgerufen 
werden,  welche  zu  einer  Anziehung  von  Flüssigkeit  in  dasselbe  and 
somit  zur  Verdünnung  fuhren,  resp.  mit  beitragen.  Wenn  Stintzing 
und  Gumprecht  meinen,  dafs  diese  Versuche  mit  Krebsextrakt  doch 
nur  eine  vorübergehende  Verdünnung  des  Blutes  hervorgerufen  haben, 
so  mufs  ich  dem  entgegnen,  dafs  das  Krebsextrakt  beim  Versuchstier 
naturgemäfs  in  kürzerer  oder  längerer  Zeit  definitiv  aus  dem  Körper 
ausgeschieden  wird,  während  im  Gegensatz  dazu  bei  der  stetigen  Ent- 
wickelung  einer  carcinomatösen  Wucherung  in  irgend  einem  Organe 
die  Giftabsonderung  und  demgemäfs  auch  die  Giftwirkung  eine 
konstante  und  zumeist  sich  steigernde  sein  mufs.    Haben   wir  also 
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im  Tierexperiment  naturgemäfs  nur  ein  vorübergehendes  Phänomen  vor 
uns,  so  bringt  die  chronische  Erebskachexie  des  Menschen  einen  ana- 
logen Dauerzustand  hervor,  womit  auch  die  Beobachtung  übereinstimmt, 
dafs  nach  Exstirpation  zum  Beispiel  eines  Magenkrebses  die 
Blutbeschaffenheit  sich  häufig  in  rapider  Weise  mit  dem 
Allgemeinbefinden  bessert. 

Es  ist  schliefslich  hierbei  noch  auf  die  eigentümliche  Erscheinung 
hinzuweisen,  dafs  Sektionen  von  manchen  Kranken,  welche  das 
vollständige  Bild  der  schwersten  (perniciösen)  primären 
Anämie  darboten,  neben  sekundären  Organ  Veränderungen  nur  die 
Anwesenheit  eines  häufig  verhältnismäfsig  kleinen  Carcinoms  in 
diesem  oder  jenem  Organe,  besonders  im  Magen,  ergaben.  Wenn  man 
bei  diesen  Befunden  an  chronische,  lang  dauernde,  wenn  auch  vielleicht 
nur  geringfügige  Hämorrhagien  aus  der  Tumoroberfläche  als  veran- 
lassende Momente  für  die  Anämie  denken  kann,  wie  dies  z.  B. 
V.  Noorden  (1)  und  Israel  gelegentlich  eines  Falles  thun,  so  liegt 
auf  der  andern  Seite  doch  der  Gedanke  nahe,  dafs  von  einem  lang 
bestehenden  Carcinom  eine  chronische  Intoxikation  mit  progre- 
dienter Verschlechterung  der  Blutmischuug  ausgehen  kann,  und  dafs 
somit  diese  Fälle  schwerster  Anämie  in  ähnlicher  Weise  auf  Resorption 
toxischer  Substanzen  beruhen,  wie  man  es  heute  für  die  meisten 
Fälle  perniciöser  Anämie  annimmt. 
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AbdominaltyphuB  b.  Typhus. 
Abführmittel  459. 
Abscedierung  550. 

—  bei  Perityphlitis  557. 
AbsorptioDsspectia,  Tabelle 

deTselben  414. 
Acetanilid  416. 
Acetessigsänre  426. 
Ad^Die  352. 
Addison'sche  Krankheit  441. 

365. 

—  Oligämie  dabei  443. 
AderlaTs  145. 

—  Ausführung  mittels  Punk- 
tionskanäle  8. 

—  bei  Chlorose  295. 

—  nnd  Lyrophströmung  63. 
142. 

—  bei  Stauungen  489. 

—  therapeutische  Wirkung 
145. 

Aestiyo-autumnale  Fieber 
587. 

Aethylendiamin  411. 

Agrostemma  Githago  410. 

Alkalescenz  des  Blutes,  Be- 
stimmung 37. 

Alkalimeter  38. 

Alkalispannnng  39.  427. 

Alkoholismus,  Fett  im  Blate 
429. 

Ammoniak,  als  Blutgift  411. 

Amylnitrit  61.  416. 

Amyloide  Entartung  564. 

Anadeniayentriculi219.446. 

Anaematosis  193. 

Anämie  135« 

—  allgemeine  Aetiologie  139. 

—  Definition  des  Begriffes 
135. 

—  Einteilung  137. 

—  sekundäre  140, 

—  —  nach  Blutverlusten 
140.  146.  194. 

durch  Blutgifte  151. 

194. 

—  mangelhafte  Er- 
nährung 156. 


Anämie,  sekundäre,  durch 
Eisenmangel  165. 

Eiweifs-Ausschei- 

dung  167. 

Atrophie  des  Blutes 

168. 

hygienische  Schäd- 
lichkeiten 168. 

hohe  Temperaturen 

171. 

des  Kindesalters  179. 

der  Schule  180. 

Therapie  181. 

—  gravis  cum  leucocytosi 
396. 

—  infantum  psendoleucae- 
mica  395« 

—  lymphatica  352. 

—  progressive  pemiciöse 
192 

*  Definition  193. 

Statistik  197. 

Symptome  200. 

Stoflfwechsel  204. 

— pemiciöBe,BlutbeBchaffen- 
heit  207. 

patholog.Anatomie217. 

Entstehung  231. 

Therapie  242. 

Krankheitsverlauf  249. 

Prognose  252. 

—  scheinbare  174. 

—  splenica  389.  352. 

—  der  Tropenbewohner  172. 
Tnnnelarbeiter  s.  An- 

chylostomum. 
Ziegelarbeiter  s.  An- 

chylostomum. 
Anämische  Degeneration  der 

roten  Blutk.  85. 

—  Zustände  133. 
Anchylostomum    duodenale 

616. 

—  Anämie  194. 

—  Blutungen  147. 

—  Entstehung  der  Anämie 
227.  619. 

—  Leukocyten  123. 


Anchylostomum  Übertra- 
gung 618. 

—  Vorkommen  616. 

—  Zoologie  616.  618. 
Anguillula  stercoralis  620. 
Anilin,  als  Farbstoff  13. 

—  als  Blutgift  416. 
Anopheles  597.  598. 
Anoxyhämie  497. 
Antifebrin  416. 

Aorta  chlorotica  177.  283. 

Apparate  zum  Auffangen  von 
Blut  10. 

Arsen-Behandlung  bei  Chlo- 
rose 298. 

pern.  Anämie  247. 

Pseudolenkämie  384. 

—  Melanose  365. 

—  Vergiftung,  Markverän- 
derung 76. 

—  Wasserstoff  409. 
Arterien-Blut  494. 
Arzneimi  ttel-Leukocy  tose 

113. 
Ascaris  lumbricoides  622. 
Asthma  bronchiale  513. 122. 

—  eosinophile  Zellen  dabei 
118.  122.  513. 

Atmung  und  Sauerstoff- Auf- 
nahme 496. 

—  in  trockener  heifser  Luft 
507. 

Atrophie  der  Magen-Darm- 
schleimhaut 223.  231. 

Aussaat  von  Blut  auf  Nähr- 
böden 9. 

Azurreaktion  15. 

Bakterien  im  Blute  526. 

bei  Cholelithiaai8475. 

Diphtherie  547. 

Leukämie  304. 

Malaria  581. 

pernio.  Anämie 

216. 

Pneumonie  507. 

Pseudolenkämie 

357. 
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Bakterien  im  Blute  bei  Sepsis 

550. 

Tuberkulose  566. 

Typhus  abdom. 

582. 
recurrens  574. 

—  Extrakte,  Wirkung  57. 
Leucocytose  113. 

—  Stoffwechselprodnkte  154. 
Bakteriologische  Blutunter- 
suchungen 9. 17.  527. 530. 

Banti'sche  Krankheit  389. 

Blutbeschaffenheit  391. 

Entstehung  390. 

Symptome  391. 

Therapie  892. 

Barlow'sche  Krankheit  437. 
Basophile   Körner   in   Ery- 

throcyten  86.  87. 
Bergwerke,  Vorkommen  von 

Anchylostomum  617. 

—  Blut  der  Pferde  171. 
Biermer'sche  Anämie  s.  per- 

nie.  Anämie. 
Bilharzia  haematobia  614. 
Biliöses  Typhoid  576. 
Bittersalz  459. 
Blackwater  fever  608. 
Blausäure  413. 
Bleichsucht  s.  Chlorose. 
Bleivergiftung  138. 152. 153. 

154. 
Blutbildung  s.Erythrocyten- 

bildung. 
Blut-Centrifuge  31. 
Blutdruck,  Einflul's  auf  das 

Blut  484. 

—  u.  Lymphströmung  60. 56. 
Blutentnahme  7. 
Blutergufs-Besorption  411. 
Blutgefäfse,  Entwickel.  178. 

—  FUllungsznstand  142. 
Blutgerinnung  131. 
Blutgifte   86.  87.  405.  408. 

—  ^ämie  als  Folge  151. 

—  und  Anurie  407. 

—  Einteilung  derselben  408. 

—  und  Hämocytolyse  406. 

Hämoglobinämie  467. 

Hämoglobinurie  407. 

—  Immunisierung  gegen  die- 
selben 155. 

—  und  Leukocytose  113. 

—  Tierexperimente  411. 

—  Widerstandsfähigkeit 
gegen  155. 

—  Wirkungsweise  153. 
Blutkapillaren,       Sekretion 

derselben  55. 
Blutkörperchen,  rote,  s.  Ery- 

throcyten. 
kernhaltige,   s.  Ery- 

throblasten. 


Blutkörperchen,   weifse,  s. 

Lenkocyten. 
Blutkrise  214. 
Blutkrystalle  37. 
Blutplättchen  128. 

—  Bedeutung  130. 

—  Bildung  der  Blutkörper- 
chen, von  77. 

—  Entstehung  128. 

—  Färbung  15,  16. 
Blutschatten  405. 
Blutserum- Ei weifsgehalt  5. 

—  und  Plasma  89. 

—  spez.  Gewicht  32. 

—  -Stickstoffgehalt  33. 

—  -Trockenrückstände  33. 

—  -Untersuchung  31. 
Blutstäubchen  131. 
Blutstauung  482.  485. 
Bluttransfusion  248. 
Bluttrinken  186. 
Blutnntersuchungen,  Metho- 
den 1—44« 

—  histologische  11. 

—  Zwecke  3. 
Blutverluste,  akute  140. 

Regeneration  144. 

Therapie  145. 

—  chronische  146. 
Eegeneration  149. 

' u.  pernio.  Anämie  199. 

!  Bothriocephalus  latus  620« 

—  Blutgift-Bildung  154. 

I  —  Entstehung  der  Anämie 

I      225.  622. 

I  —  Vorkommen  621. 

—  Zoologisches  621. 

'  Bremer 'sehe  Blutprobe  427. 
'  Bronchialasthma  122.  513. 
Brotffitterung  163. 

Cadaverin  231. 
Callus-Bildungen  und  Mark- 
j      Zellen  69. 
Carcinom  tt25. 

—  Anämie   als  Folge   195. 
625.  626. 

—  Blutgiftbildung  154. 629. 

—  Extrakte,  Wirkung   57. 
629. 

—  der  Knochen  397. 

—  der  Leber  474. 

—  Lenkocyten  627. 

—  des  Magens  451. 
Chemische  Alterationen  des 

Blutes  54. 
Chemotaxis  und  Leukocytose 

115. 
Chemotropismus  116. 
Chinin-Hämoglobinurie  410. 

610. 

—  -Therapie   bei   Chlorose 
298. 


Chinin-Therapie  bei  Leukä- 
mie 346. 

Malaria  598. 

pemic.  Anämie  246. 

Pseudoleukämie387, 

Chlorom  397. 
Chlorose  2tt3. 

—  Blutbeschaffenheit  270. 

—  disponierende  Schädlich- 
keiten 282. 

—  Entstehung  285. 

—  habituelle  280. 

—  Herzgeräusche  265. 

—  und    Hypoplasia   cordis 
177.  279. 

—  Lebensalter  281. 

—  als  Neurose  aufzufassen 
290. 

—  pathologische   Anatomie 
279. 

—  Prophylaxe  298. 

—  Prognose  293. 

—  Statistik  282. 

—  Stoffwechsel  268. 

—  Symptome  264. 

—  Therapie  293. 

—  Verlauf  290. 
Chlorosis  aegyptica  616. 

—  syphilitica  569. 
Chlorsaures  Kali  414. 
Cholämie  471.  476. 
Cholangitis  suppurativa  557. 
Cholecystitis  558. 
Cholelithiasis  473.  474. 

—  Bakterien  dabei  475. 
Cholera  540. 

—  Alkalescenz  d.  Blutes  542. 

—  Bacillen,  Wirkung  auf  d. 
Blut  57.  59.  462. 

—  Blutbeschaffenheit  541. 
Cholesterämie  470. 
Chromatin-Färbung  15. 

d.  Blutplättchen  129. 

der  Malariaparasitea 

583.  591. 
Chromaturie  417. 
Chromsäure- Vergiftung  416. 
Chylurie  615. 
Cirrhosis  hepatis  473. 

—  ventriculi  219.  446. 
Coccidien-Entwickelung58d. 
Cochinchina-DiarrhoS  620. 
Coma  diabeticum  426. 

—  uraemicum  427.  522. 
Culex  590. 

Cyanmethämoglobin  413. 
Cyclamen  410. 

Darm  457.    . 

—  Fäulnis  und  Anämie  153. 
231. 

—  Schleimhaut  -  Atrophie 
223.  231. 
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Darm- Schleimhaut  u.  eosino- 
phile ZeUen  105.  118. 
und  Kesorption  457. 

—  Schmarotzer  152. 

—  Sekretion  59.  459. 
Deshydratation   des  Blutes 

505. 
Diabetes  mellitus  424. 

—  Alkalispannnng:  427. 

—  Bremer'sche  Probe  427. 

—  Chemismus  d.  Blutes  425. 

—  Färbungd.Blutes  13.427. 

—  Fett  im  Blut  429. 

—  Glykogen  430. 

—  SÄurebildung  426. 

—  und  Tuberkulose  565.^ 

—  William son'sche  Probe 
428. 

—  Zuckergehalt  d.  Bl.  425. 
Diarrhoe,   Einflufs  auf  das 

Blut  462. 
Diffusion  42. 
Diphtherie  547« 

—  Bacillen  im  Blute  547. 
Einwirkung  auf  das 

Blut  57.  548. 

—  Leukocyten  548. 
Distomum  hämatobium  614. 
Diurese,  Wirkung  auf  das 

Blut  58. 
Dochmius  s.  Anchylostomum. 
Ductus   thoracicus  -  Lymph- 

strora  97. 
Dysenterie  167.  465. 
Dyspnoe,  Fett  im  Blute  429. 

—  Harnsäure  im  Blute  432. 

liindickung  des  Blutes  49. 
Eisen-Bäder  187. 

—  Bestimmung  im  Blute  29. 
30. 

in  der  Leber  88. 

—  Gehalt  d.  Nährstoffe  183. 

—  Präparate  186. 

—  Reserven  des  kindlichen 
Organismus  166. 

—  Therapie  183.  184. 
bei  Chlorose  296. 

— pernic.  Anämie  247. 

—  Wirkungsweise  185. 
Eiter-Bakterien  550. 

—  Zellen  bei  Entzündungen 
118.  119. 

Jodreaktion  108. 

Eiterungen ,    Bakterien    im 
Blute  550. 

—  Leukocyten  dabei  120. 
Eiweifs  -  Bestimmung    im 

Blute  26. 

—  Ausscheidung  u.  Anämie 
167.  521. 

—  Elementarkörperchen  s. 
Blutplättchen. 


Elephantiasis  615. 
Embryonale  Blutzellen  67. 

68.  83. 
Emphysem  432.  512. 
Endocarditis  479. 

—  ulcerosa  550.  551.  553. 
Entnahme  des  Blutes  7. 

beim  Tiere  9. 

Eosinophile  Zellen  95* 

Färbung  24. 

Herkunft  103. 

Kennzeichen  95, 103. 

Verhältnis  z.  Hämo- 
globin 105. 

Zählung  24. 

Eosinophile  Myelocyten  103. 
Eosinophilie  122.  124. 

—  bei  Asthma  513. 
Ernährung,    ungenügende 

163. 

u.  pernic.  Anämie  198. 

Ernährungstherapie  bei  An- 
ämie 182. 

Erysipel as  550.  551. 

Erythrocyten  78. 

—  basophile  Körner  86,  87. 

—  Bildung  derselb.  6«— 77. 
beim  Embryo  67,  68. 

—  deformierte  83,  84. 

—  Degeneration  79,  86. 

—  Färbung  79.  84.  85. 

—  Genesis  iraMark73. 74.75. 

—  grofser  Form  81. 

—  Hb-Gehalt  79. 

—  heteroplastische   Neu- 
bildung 74. 

—  homoopl astische  Neu- 
bildung 73. 

—  kernhaltige  s.  Erythro- 
blasten. 

—  kleiner  Form  82. 

—  Lebensdauer  88. 

—  Regeneration  79. 

—  und  Plättchen  130. 

—  Untergang  88. 

—  Verhältnis   zum  Plasma 
88-90. 

—  Zahl  derselben  23.  79. 

—  Zählapparate  21.  22. 
Erythroblasten  82.  83. 

—  Entkernung,  75.  86. 
Exspirationsluft  494. 
Extractnm  filicis  maris  411. 


Färbung  der  Blutpräparate 
12-17. 

Farbstoffe  für  Blutpräparate 
12-13. 

Febris  perniciosa  hämoglo- 
binurica  (Schwarzwasser- 
fieber) 608—611. 

Ferrometer  30.  80. 


Fett  im  Blute  beim  Alkoho- 
lismus 429. 

bei  Diabetes  429. 

bei  Fettsucht  435. 

Nachweis  44. 

—  Entwickelang,  Einflufs 
auf  d.  Blutmenge  176. 433. 

Fettherz  193.  481. 
Fettsucht  433. 

—  Fett  im  Blute  dabei  435. 

—  Gesamtblutmenge  433. 

—  Verhalten  des  ßlutes434. 
Fi6vre  bilieuse  h^matorique 

608. 

Filaria  sanguinis  hominis 
615. 

Flagella  581. 

Fleischfütterung  164. 

Fiüssigkeitsaufnahme,  Wir- 
kung auf  das  Blut  58. 

Follikuläre  Apparate  und 
Lymphocyten  97. 

Cralle,  Einwirkung  auf  das 

Blut  468. 
Gallenfarbstoff,  Bildung  88. 
468. 

—  Wirkung  auf  d.  Blut  470. 
Gallensäuren  469. 

—  Giftwirkung  410.  468. 
476. 

Gameten  der  Malariapara- 
siten 586.  591. 

—  befruchtete  591. 
Gastrectasie  454. 
Gaswechsel,  respiratorischer 

493. 

Gefrierpunktsbestimmung 
40.  41—43.  57. 

Geistige  Überanstrengung 
u.  pernic.  Anämie  199. 

Gelatine -Injektion  bei  Hä- 
mophilie 440. 

Geldrollenbildung  der  Ery- 
throcyten 80. 

—  gestörte  471. 
ü^ophagie  617. 
Gerinnuiig  des  Blutes  131. 

—  Aufhebung  derselben  31. 

—  bei  Hämophilie  438.  439. 

—  Plättchen  dabei  131. 
Gesamtblutmenge  52. 

—  bei  Fettreichtum  53. 176. 

—  bei  Hunger  53.  168. 
Geschlecht,  Einflufs  auf  das 

Blut  50.  51. 

Geschlechtsfunktionen,weib- 
liche  50. 

Geschwülste,   Blutgift- 
bildung 153. 

Gicht  431. 

—  Alkalescenz  des  Blutes 
432. 
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Gicht,  Chemismus  d.  Bl.  481. 

—  Harnsäure  im  Blut  432. 
OlasTöhrchen  für  Blutnnter- 

suchnngen  10. 
Glykogenreaktion  d.  Leuko- 

cyten  108. 
Gonorrhoe,  Lenkocy  tose  123. 
Gotthard  -  Tnnnel  -  Anämie 

194.  617. 
Granula    der    Leukocyten 

s.  Leukocyten. 
Guajakfärbung  der  Leuko- 

cjrten  109. 
Guajakolvergif tung  411. 

Haemam0baleukaemiae805. 

—  malariae  584. 
Hämatin  36. 
Hämatoblasten  128. 
Hämatoidin  88. 
Hämatogener  Ikterus  407. 
Hämatokrit  83. 
Hämaturie,    intermittieren- 
de 417. 

—  paroxysmale  417. 

—  bei  Filariosis  615. 
Haematozoon  malariae  588. 

—  febris  recurrentis  678. 
Hämocytolyse  405« 

—  Folgen  derselben406.407. 

—  bei  Sepsis  556. 
Hämoglobin,  Färbung  12. 18. 

—  Injektion  407. 

—  junges  80. 

—  Messung  26. 

—  Sauerstoffgehalt  496. 

—  Skala  26. 
Hämoglobinämie  32.405.467. 

—  Diagnose  406. 
Hämoglobinämische   Jnnen- 

körper  87. 
Hämoglobinometer4.2&-30. 
Hämoglobinurie  405« 

—  paroxysmale  416« 

Ätiologie  417. 

Blntbeschaffenheit417. 

bei  Malaria  608. 

Symptome  416. 

Theorien  419. 

Hämokonien  131. 
Hämometer  27. 
HämophiUe  438. 

—  Gelatine-Injektion  440. 

—  Gerinnung  d.  Blutes  439. 

—  Therapie  439.  440. 
Haemoptoä  146.  564. 
Hämorrhagien    siehe  Blut- 
verluste. 

Hämorrhagische   Diathesen 
435. 

bei  Leukämie  317. 

Hämorrhoiden  146. 
Hämosiderin  406. 


Haemosiderosis  s.  Leber. 

Haemosporidie  584. 

Halbmondformen  d.  Malaria- 
Parasiten  581.  587.  588. 

Halteridinm  590. 

Harnsäure -Ausscheidung  u. 
Leukocyten  108. 

—  im  Blute  bei  Gicht  481. 
bei  Herzfehler  482. 

—  und  Leu  kocy tose  113. 
Harnstoff  n.  Leukocytosel  13. 
Hautkrankheiten  122. 
Helvellasäure  410. 
Hematoblast  siehe  Blut- 
plättchen. 

Hemiplegie  480. 
i  Herzfehler  482.  480.  488. 

—  Hypoplasie  177. 179. 180. 
bei  Chlorose  279. 

—  Kapazität  a.  Blutmenge 
176. 

—  Krankheiten,  Blut  dabei 
479. 

—  Muskeln.  Blutbeschaffen- 
heit 489. 

—  Verfettung  481. 
Histon  107. 

Hodgkin'sche  Krankheit  352. 
Höhenklima,£inwirkung  auf 

das  Blut  490.  497. 

—  Blut-Neubildungs-Hypo- 
these 500. 

—  scheinbare  Blutyermeh- 
rung  502. 

HoUuudermarkplättchen  zu 
Blut  Untersuchung  11. 

Hungern,  Einflufs  auf  das 
Blut  158. 

Hungerkttnstler  158.  159. 

Hungerversuche  160.  162. 

Hydrämie  137.  141. 

Hydratation  des  Blutes  505. 

Hydrops  und  Blntmischung 
520. 

Hydrotherapie,  Wirkung  auf 
das  Blut  61—65. 

Hydrothionämie  447. 

Hygienische  Verhältnisse  u. 
Anämie  168. 

Hypeosinophile  Granula  105. 

Hyperglobulie    bei    Herz- 
krankheiten 490. 

Hyperisotonie  |  ^.. 

Hypisotonie      / 
scher  Druck. 

Hypoplasia  cordis  177. 

Hysterie  und  Chlorose  290. 


Ikterus,  Blutmischung  da- 
bei 470.  471. 

—  gravis  475. 

—  hämatogener  407. 


Ikterus  bei  Kohlensäureliber- 
ladung 491. 

—  Neonatorum  471. 

—  durchRe8orption407.468. 
Inanition  157.  158. 
Individuelle  Untenchiede  d. 

Blutes  51. 
Infektionskrankheiten   526. 

—  Blutgifte  bei  deuBelbea 
152.  410. 

—  Leukocytose  123. 
Intermittens  s.  Malaria. 
Isotonie   siehe  osmotischer 

Druck. 

Jodreaktion   im  Blute  48. 

44.  108. 
Jugendformen  der  Eiythro- 

cyten  78. 

Kachexiä  africana  617. 

—  montana  617. 

Kälte -Wirkung  auf  d.  Blut 
«1-65. 

—  und  Hämoglobinämie  64. 
417. 

—  undLeukocytosell4.115. 
Kali  chloricum  152,  414. 
Kalk  bei  Hämophilie  489. 
Kapillarpyknometer  24. 

Ka^orhcxis    \   »*"''»"• 
Katzen,  basophile  KOmer  der 

Erythrocyten  71. 
Kemstruktur  der  Erythro- 

blasten  7 1 .  75. 76. 83.86.87. 

—  der  Leukocyten  s.  d. 

—  der  Plättchen  129. 
Kindesalter,    Blutmischung 

49. 
Kleidung,  Einflufs  auf  du 

Blut  171. 
Knochen,  Markent  Wickelung* 

69. 
Knochenkeme  69. 
Knochenkrankheiten ,    Ein- 

fluik  auf  das  Blut  396. 

—  Atrophie  897. 

—  Carcinom  897. 

—  Endotheliom  897. 

—  Entzündung  896. 

—  Malacie  89Z 

—  Sarkom  397. 

—  Sklerose  897. 
Knochenmark,al8  blutbilden- 
des Organ  67.  70. 

—  gallertiges  69. 

—  gelatinöses  69. 

—  gelbes  68. 

—  lymphadenoides  814. 

—  lymphoides  68. 

—  bei  Leukocytose  119, 120. 
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Knochenmark  bei  Leukämie 
8.  d. 

—  bei  pernic.  Anämie  s.  d. 

—  Reizung  82.  83. 

—  als  Untergangsstätte  der 
r.  filutkörpercheu  88. 406. 

—  nach  Venäsectio  146. 
Knochenmarkzellen,  Hb-hal- 

tige  70.  71. 

—  Hb-freie  98—107. 
Kochsalzlösungen  89. 

—  osmotischer  Druck  89. 

—  physiologische  90. 
Kömige  Degeneration  der 

Erythrocyten  86.  87. 
Kohlenoxyd-Ei  natmung  412« 
und  pernic.  Anämie  200. 

—  Hämoglobin  36.  412. 

—  Nachweis  412. 

—  Vergiftung  412. 
Kohlensäure-Austausch  493. 

—  im  Blute  493. 

—  Überladung  488. 
Kompensationsstörung    bei 

Herzfehlem  480.  483. 
Konstitution,  Einfluls  auf  d. 

Blut  52. 
Konstitntionskrankh.  424. 
Krebskachezie  s.  Carcinom. 
Kristalle,   Charcot-Leyden'- 

sche  514. 

—  bei  Asthma  514. 

—  bei  Leukämie  335. 
Krüppelformen  d.  r.  Bl.  s. 

deformierte  Erythrocyten. 

Ijactation  und  pem.  Anämie 

198. 
Lactophenin  416. 
Lamm  bin  t-Transfusion  408. 
Laverania  malariae  584. 587. 
Lebensalter,  Einfluls  auf  d. 

Blut  49. 
Leber  466. 

—  embryonale  Blntbildung 
67.  467. 

—  Gallenfarb8toffbildg.468. 

—  -Krankheiten  466. 
ak.   gelbe   Atrophie 

472.  473.  475. 

Carcinom  474. 

Cirrhose  473. 

Syphilis  474. 

Siderose  88.  406. 

—  als  üntergangsstätte  d. 
r.  Bl.  88.  406.  467. 

Leichenblut  10.  18. 
Leuchtgas -Vergiftung  412. 
Leukämie  301. 

—  Ätiologie  303. 

—  Blutbefunde  325—334. 

—  Chemismus  d.  Blutes  335. 

—  Diagnose  341. 


Leukämie,  Entdeckung  306. 

—  Erreger  d.Krankheit  304. 

—  Histogenese  der  Leuko- 
cyten  330. 

—  Historie  der  Krankheit 
306. 

Impfungen  305. 

—  Komplikationen  328. 338. 

—  Krankheitsyerlauf  326. 

—  Kristalle  835. 

—  Lehre  von  Ehrlich  310. 

E.  Grawitz  312. 

E.  Neumann  309. 

Walz-Pappenheim 

311.  313. 
Leukämie,    Lymphogenie 
308.  809. 

—  Myelogenie  308.  309. 

—  Metastasen  314. 

—  Prognose  344. 

—  Splenogenie  308. 

—  Stoffwechsel  324. 

—  Symptome  316. 

—  Therapie  345. 

—  Übergänge  340. 
Leukoblasten  74.  77. 
Lenkocyten  93* 

— Bewegungserscheinungen 
109. 

—  Bildungsstätten  105. 

—  chemische  Eigenschaften 
107. 

—  Entstehung  93. 

—  Entwickelung  102. 

—  eosinophile  s.  d. 

—  Herkunft  100. 

—  Lösnngsformen  96. 

—  Lymphocyten  s.  d. 

—  Mononnkleäre  100. 

—  Mutterzellen  74. 

—  Neutrophüe  95. 

—  physiologische    Eigen- 
schaften 108.  109. 

—  Eeizungsformen  512. 

—  Stammbaum  107. 

—  Stammzelle  100. 

—  Übergangsformen  95* 

—  Zählung  23. 

—  Zahlen  23.  96. 

—  Zerfall  108. 
Leukocytose  111. 

—  Ätiologie  112. 

—  agonale  112. 

—  Arzneimittel  113. 

—  Bedeutung  123. 

—  Definition  111. 

—  entzündliche  112. 

—  Entstehung  114.  121. 

—  eosinophile  122. 

—  kachektische  112. 

—  im   Kindesalter  49.  50. 
112.  449. 

—  nnd  Knochenmark  119. 


Leukocytose,  lymphocy  to- 
tische 122. 

—  neutrophile  121. 

—  pathologische  112. 

—  physiologische  112. 

—  posthämorrhagische  112. 

—  Resorptions-L.  112. 

—  scheinbare  123. 

—  der  Schwangeren  112. 

—  toxische  112. 

—  Verdauungs-L.  112.  447» 

—  nach  Wärmeeinwirkung 
63. 

Leukonuklein  107. 

Leukopenie  117. 

Licht,  Einfl.  auf  das  Blut 
169.  170.  171. 

Luft,  Einfl.  auf  d.  Blut  169. 

Luftverdünnung  s.  Höhen- 
klima. 

Lunge,  Gasaustansch  493. 

Lungenkreislauf  486. 

Lymphad^nie  aleuc6mique 
352. 

Lymphadenom  352. 

Lymphag:oga  55—58. 

Lymphatische  Apparate  97. 
114. 

Lymphbahnen  d.  Gewebe  54. 

Lymphbildung  54—58. 

Lymphdrüsen ,  Blutbildung 
77. 

—  Lymphocytenbildnng  97. 

—  Heizungen  114,  115. 
Lymphocyten  74.  94.  95. 

—  EntWickelung  97.  98. 

—  grofse  Formen  d.  Markes 
101. 

—  Herkunft  97. 

—  Kennzeichen  94.  95. 

—  bei  Leukämie  311. 

—  Lokomotion  99. 100.  HO. 
114. 

—  Zahlen  96. 
Lymphocytose  122. 
Lympho^onien  312. 
Lymphoide  Leukocyten  98. 

106. 
Lymphoma,  gummosum  371. 
375. 

—  malignum  352. 

—  Simplex  371.  372. 

—  tuberculosum  371.  373. 
Lymphosarkom  377.  393, 

—  Anatomie  393. 

—  klinisches  BUd  394. 

—  undPseudoleukämie394. 

—  Symptome  393. 
Lymphscrotum  615. 

Magenkrankheiten  445. 

—  Anadenie  446. 

—  Carcinom  451. 
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Magenkrankheiten,  Cirrho- 
sis  446. 

—  Ectasie  454. 

—  Fäulnisprozesse.  447. 

—  Hämorrhagien  446. 

—  Ulcus  rotnndum  449. 

—  Wasserresorption  447. 
Makrocyten  s.  Erythrocyten 

grofser  Form. 

Makrogameten  588.  591. 

Maladie  de  terre  617. 

Malaria-Erkrankungen  580« 

und  Anämie  195. 

u.  Banti*sche  Krank- 
heit 391. 

Blutbeschaffenheit  604. 

Hämoglobinurie  dabei 

410.  417. 

Impfung  593. 

Inkubation  595. 

und  Leukämie  303. 

Prophylaxe  598. 

Q.Pseudoleukämie  356. 

Statistik  599. 

Malaria-Kachexie  605.  606. 

Malaria-Parasiten  580, 

Arten  derselben  584. 

Gameten  586.  588. 

GeiIiBelbildungen588. 

Impfung  593. 

Jugend&rmen  86.  87. 

Laverania  584.  587. 

—  —  Merozoiten  586. 

imMo8qnito588— 591. 

Monogonie  583. 

der  Quartana  586. 

Ringformen  587. 

—  —  Schizogonie  582. 

Sporogonie  589. 

Sporulation  583. 

der  Tertiana  585. 

toxische  Produkte  606. 

der  tropischen  Fieber 

587.  .. 
Übertragung  auf  den 

Menschen  584.  588.  593. 

596. 

Untergang  589. 

Vakuoleubildung  604. 

Untersuchungsmetho- 
den 19.  13.   14.  15.  583. 

603.  604. 
Mal  d'estomac  617. 
Markzellen  101. 
Marschleistungen,  Leukocy- 

tose  114. 
Masern  543. 
Mastzellen  101. 
Megaloblasten,  beim  Embryo 

68.  72. 

—  im  Knochenmarke  72.  73. 
Megalocyten  s.  Erythrocyten 

grofser  Form. 


Melanämie  bei  Malaria  581. 
607. 

—  bei  Bekurrens  577. 
Melanin  581.  577. 
Meningitis  562. 
Menstruation,  Einfl.  auf  das 

Blut  50. 

—  bei  Chlorose  268. 
Merozoiten  586. 
Methämoglobin,  durch  Gifte 

413.  414. 

—  Nachweis  36. 

—  Spektrum  414. 
Methämoglobinurie  407. 
Metrocyten  68. 
Mikrocyten  s.  Erythrocyten 

kleiner  Form. 
Mikrogameten  588.  591. 
Milchsekretion  u.  Lymphe  54. 
Milchsäure  im  Blnt  426. 
Milz-Abscefs  538. 

—  als  blutbildendes  Organ 
67.  77. 

—  Exstirpation  392. 

—  Hyperplasie  und  Intoxi- 
kation 390.  606. 

— u.  Lenkocytenbildnng  108. 

—  spodogener  Tumor  406. 

—  als  Untergangsstätte  der 
r.  Bl.  88.  406. 

Milzbrandbacillen   17.   526. 

530. 
Mitralklappenfehler  482. 
Molekulare  Konzentration  d. 

Blutes  56—58.  40. 
>  Monaden  bei  Leukämie  304. 
Morbus  Addisonii  441. 

—  Banti  389. 

!  —  Barlow  437. 

—  Brightii  519. 

—  maculosns  Werlhofi  435. 
Morchel- Vergiftung  410. 
Mosquito  (Mücken). 

—  bei  Filaria  615. 

—  bei  Malaria  589. 

Abbildung  598. 

Entwickelung    ders. 

588-591. 
Mundhöhle,   Entzündungen 

444. 
Muskelthätigkeit,  Einfl.  auf 

d.  Bl.  51.  52. 
Mutterzellen  d.  Blutk.  74. 
Myelämie  309—311. 
Myeloblasten  101. 
I  Myelocyten,neutrophilel01. 
I  —  eosinophile  103. 
I  Myelogene  Zellen  101. 

—  Leukämie  309-311. 
Myelogonien  312. 
Myeloide  Leukocyten  106. 

—  Leukämie  311. 
Myelome  397. 


IVahrungsentziehung,  Einfl. 
auf  d.  Bl.  156—159. 

—  teilweise  163. 
Nationalität,  Einfl.  auf  d. 

Blut  50. 
Nebennieren  -  Erkrankungen 

443. 
Nephritis  s.  Nierenkrankh. 
Nervensystem  u.  pemiciOse 

Anämie  203. 

—  und  Chlorose  269. 
Neugeborene,  Blutmischung 

50. 

—  Hämoglobinurie  411. 

—  LeukocjTtose  123. 
Neurose  n.  Chlorose  290. 
Nentrophile  Leukocyten  s. 

Leukocyten. 
Nieren-Krankheiten  518. 

—  chronische  parenchyma- 
töse 519. 

—  interstitieUe  523. 

—  Hydrops  dabei  520. 

—  und  Urämie  522. 
Nitrobenzol-yergiftung41 6. 
Normoblasten    s.    Er^ro- 

blasten. 
Normocyten  s.  Erythrocyten. 
Nuklei'n  13.  108.  113.  129. 
Nukleoalbumin  107. 
Nukleohiston  107. 

Objekttisch,  erwärmter  11. 
Ösophagus-Carcinom  444. 
Oligämie  135.  137.  176. 
Oligochromämie  136. 
Oligocythämie  135.  136. 
Oocyste    d.   Malaria -Paras. 

592. 
Ookinet  d.   Malaria -Paras. 

591. 
Osmotischer  Druck  d.  B1.40. 
Bestimmung  40— 43. 

—  —  bei  Übertritt  von 
Plasma  54—58. 

verschied.  Salzlösungen 

89.  90. 

Ossifikationen  und  Mark- 
zellen 69. 

Osteomalacie  397. 

Osteomyelitis  396.  550.  551. 
552. 

Osteoklerose  103.  397. 

Oxybuttei^ure  426. 

Oxydierende  Stoffe,  Wirkg. 
auf  d.  Bl.  414. 

Oxyhämoglobin  35.  493. 

Panaritium  551. 

Paroxysmale  Hämoglobin- 
urie 416. 

Pepton-Reaktion  im  Bl.  108. 

Periostaffektion  n.  Leukä- 
mie 397. 
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Perityphlitis  557. 
Pemiciöse  Anämie  s.  Anämie. 
Perniciöses  Fieber  608. 
Pfortader,  Stauung  473. 

—  Untergang  Ton  r.  Blntk. 
233.  467. 

Phagocytose  109.  128. 
Pharmakosiderose  b.  Leber- 

Siderose. 
Phenacetin,  Blutgift  416. 
Phenokoll  416. 
Phenylhydrazin  416. 
Phlegmone  550. 
Phthise  8.  Tuberkulose. 
Phosphorvergiftung  472. 
Plasma  des  Blntes  31« 

—  Eintritt  in  die  Gewebe 
54-58. 

—  Gewinnung  31. 

—  globulicideWiTkung421. 

—  Verhältnis  zu  den  roten 
Blutk.  88-90. 

Plasmocyten  130. 
Plasmodium   malariae  5S4. 

582.  583. 
Plasmolysis  130.  153.  405. 
Plasmorhexis  130. 
Piasmoschisis  130.  153.  405. 
Plasmotropismus  153.    228. 

405. 
Plethora  serosa  480. 
Pneumonie  507. 

—  Bakterien  im  Blute  507. 

—  Blutmischung  508. 

—  Leukocyten  510. 

—  bei  Leukämie  339. 
Pneumokokkensepsis    508. 

552 
Pocken  543.  545. 
Poikilocyten  s.  deformierte 

Erythrocyten. 
Polarreisen  170. 
Polarnacht  170. 
Polychrom  atophilie  der  r.  Bl. 

84,  68.  85.  86. 

—  der  Markzellen  72.  73. 
Polyphismie  73.  137.  274. 
Proteosoma  590. 
Protozoen  d.  Malaria  584. 
Pseudoeosinophile   Zellen 

105. 
Psendoleukämie  351« 

—  Ätiologie  356. 

—  und    Anämia    infantum 
395. 

—  Blutmischnng  366. 

—  Drüsenschwellungen  356. 

—  Gifthildungen    in     den 
Drüsen  380. 

—  Infektion    durch    Para- 
siten 357. 

—  Eiankheitsyerlauf  369. 

—  medulläre  397. 


Psendoleukämie,  Nomenkla- 
tur 352. 

—  pathol.  Anatomie  370. 

—  Prognose  383. 

—  Statistik  355. 

—  Stoffwechsel  362. 

—  Symptome  359. 

—  Übergänge  378.  382. 

—  verschied.  Formen  371. 

—  Wesen  d.  Krankheit  377. 
Psychische  Beeinflussung  d. 

Blutes  64.  417.  610. 

Puerperal  Chlorose  192. 
I  Pnnktionskanüle  z.  Yenen- 
punktion  8.  9. 

Purpura  hämorrhagica  435. 

Putrescin  231. 

Pyämie  550.  554. 

Pyknose  s.  Eernstmktnr. 

f^odin  411. 
I  Pyrogallussänre  411.  415. 

<{uartanfieber  584. 

—  Impfung  593. 

—  Inkubation  595. 

—  Parasiten  586. 

—  triplicata  595. 
Quecksilber,  Einfl.   auf  das 

Blut  571. 
Quillajasäure  410. 
Quillaja  Saponaria  410. 
Quotidianfieber  593. 

Rachitis,  Leukocyten  122. 

—  und  Pseudoleukämie  356. 
Recurrens-Fieber  574. 

—  SpiriUcu  17.  574. 
Reduciertes  Hb.  35.  414. 
Reducierende  Stoffe,  Wir- 
kung a.  d.  Blut  414. 

Resistenz  der  r.  Blutk.  s. 
Widerstandsfähigkeit. 

Respirationsapparat ,  Er- 
krankungen 493. 

—  eosinophile  Zellen  der 
Schleimhaut  105.118.513. 

Respiration,  Beschleunigung 
505. 

Respirationsluft,  Wasserab- 
gabe 505. 

Respiratorischer  Gaswechsel 
496. 

—  Quotient  494. 
Ringform  der  Malariapara- 
siten 587. 

Rückfallsfieber  chronisches 
364. 

Sapouinsubstanzen  410. 
Sapotoxin  410. 
Sarcoma  cutis  122. 

—  ossium  397. 
Sauerstoff -Auf nähme  495. 

—  -Austausch  493. 


Säurevergiftung  40. 
Scharlach  543. 

—  mit  Hämoglobinurie  411. 

—  Leukocytose  545. 
Schizogonie     der    Malaria- 
parasiten 582. 

Schistocyten  s.  deformierte 
Erythrocyten. 

Schlaugengift  410. 

Schmerzempfindung,  Einfl. 
auf  d.  Blut  64. 

Schnittme^hode  für  Bluts- 
tropfen 17. 

Schröpfblut  10.  18. 

Schulanämie  180. 

Schwangerschaft  und  pern. 
Anämie  198. 

—  Leukocytose  112. 
Schwarzwasserfieber  608. 
Schwefelwasserstoff  -Vergif- 
tung 412.  447. 

Schweilssekretion,  Einfl.  auf 

d.  Blut  58. 
bei  Phthisikem  565. 

—  Leukocytose  114. 
Sedimentierung  d.  Bl.  33. 
Serum  s.  Blutsenim. 
Sekretion    der  Kapillarepi- 

thelien  55. 
Sepsis  550. 

—  Bakterien  552. 

—  Blutmischung  553. 

—  Leukocyten  556. 
Septikopyämie  550.  551. 

—  Hämoglobinurie  dabei 
411.  555. 

—  kryptogenetische  550. 
Skorbut  4:i6.  170. 

—  bei  Leukämie  317. 
Skorpiongift  410. 
Skrophulose  351.  356. 
Solanin  410. 

Solanum- Vergiftung  410. 
Spektra  d.  Blutes,  Tafel  414. 
Spektrophotometrische  Hb- 

Bestimmung  29. 
Spektroskopische    Untersu- 
chungen 35. 

—  Nachweis  v.  CO-Hb.  412. 
Spermin-Lcukocytose  114. 
Splenomegalie  389. 

—  und  Lebercirrhose  390. 
Spez.  Gewicht  des  Blutes, 

Bestimmung  24. 

des  Serum,  Bestim- 
mung 32. 

Spodogener  Miiztumor  406. 

Sporogonie  der  Malariapara- 
siten  583. 

Sporozoiten  d.  Malariapara- 
siten 592. 

Stammbaum  d.  Markzellen 
107. 
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Stammzellen  d.  Markes  813. 
Stauungen  d.  BL'  482.  485. 
Stechapfelform  d.r.Blutk.80. 
Stickoxyd  412. 
Stickstoffbestimmung  im  El. 
26. 

—  im  Serum  SS'.. 
Stoffyrechsel.und  Blut  5. 
Sympatliiku8,s.yasomotoren. 
Syphilis  569. 

—  Bluten isctiuiig  569. 

—  hereditäre  570. 

—  Leukocyten  lft2.  571. 

—  'und  Lenkämie  303. 

—  und  pemic.  Anämie  194. 
198. 

—  undP8eudoleukämie356. 
875. 

—  und  Quecksilberkur  571. 

—  Serum  572. 

Tachypnoe,  Einflufs  auf  das 

Blut  505. 
Tageszeiten,  Einflufs  auf  das 
Tertianfieber  584.   [Blut  51 . 

—  malignes  587. 
Thermische  Einflüsse  auf  das 

Blut  61-65.  171. 
Tierexperimente    für  Blut- 

nntersuchungen  9.  31. 
Tierische  Parasiten  614. 
Tolnylendiamin  411. 
Toxhämie  552. 
Toxine  undLeukocytosellS. 
Transfusion  von  Blut  248. 

502. 

—  yon   heterogenem    Blut 
408.  409. 

—  von  Kochsalz  143. 
Traumatische     Entstehung 

der  Lenkämie  308. 
Triacidfärbung  16. 
Trichocephalus  dispar  622. 
Trimethylamin,  Blutgift  41 1 . 


Trockenpräparate  y  Herstel- 
lung 11.  12. 

Trockenrttckstände  d.  Blntes 
25, 

—  dies  Serum  33. 
Tropen-Anämi«!  172; 
Tropenfieber  587.  595. 
Tropenklima  171. 
Tropica-Parasit"  587.  593. 
Tuberkulose  560.     . 

~  Blutmischung  560.  562. 

—  Bakteriologie  566. 

—  hektisches  Fieber  563. 

—  des  Kehlkopfes  564. 

—  Komplikationen  564. 

—  Leukocyten  561. 

—  und  Leukämie  339. 

—  miliare  567. 

—  Oligämie  565. 

—  und  Pseudoleukämie  358. 
373. 

TuberkulöseExtrakte57.566. 
Tuberkulin  122. 
Typhoid,  büiöses  576. 
l^phus    abdominalis    532. 
18.  19. 

—  Bakteriologie  532. 

—  Blutmischung  534. 

—  Gefrierpunkt  538. 

—  Hämoglobinurie  411. 

—  Leukocyten  114.  536. 

—  Widal*sche  Reaktion  18. 
534. 

Typhus  icterodes  577. 

—  recurrens  574. 

-^  Bakteriologie  574. 

—  Übertragung  auf  Men- 
schen 576. 

Uebergangsformen  der  Leu- 
kocyten 95.  102.  106. 
Ulcus  ventriculi  s.  Magen. 
Unreife  Zellen  101.  312. 
Urämie  522. 


Vasomotorische  Nerven  56. 
60—65. 

—  bei    Bakteriex^wirkung 

—  bei  Chlorose  289. 

—  bei  paroxysm.  Hämoglo- 
binurie 419—421. 

—  und  Herzkraft  489. 
Vegetabilien  beiSkorbat437. 
Venen-Punktion  7. 
Venöses  Blut  494. 
Verbrennung  409. 
Verdauungs  -  Leukocytose 

447. 

Viskosität  des  Blutes  146. 

Vogel-Malaria  590. 

Volumen    der   roten  Blut- 
körperchen 33—35. 

Voluminimeter  84. 

Wärme,  Wirkung  auf  das 
Blut  61—65.  114.  178. 

Wachstums-Anämie  179. 

Widal'sche  Reaktion  18. 584. 

Widerstandsfähigkeit      der 
r.  Bl.  40—43.  81,  420. 

WiUiamson'sche    Blut- 
färbung 428. 

Winckel'sche  Krankheit  411. 

Witterung,  Einflufs  auf  das 
Blut  174.  175. 

Xanthinbasen  n.Leukocyten 
108. 

Zählapparat  für  Blutzellen 
4.  22.  23. 

—  Fehler  desselben  504. 
Ziegelarbeiter,  Anämie  617. 
Zirkulationsapparat,  Krank* 

heiten  479. 
Zucker  im  Blute  424.  425. 
ZymoplastischeSub8taiiz439. 


Druck  von  Oscar  Brtindstett«r  in  I^lpsig. 
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LAN£  MEDICAL  UBKABV 

Tl.  avoid  finr.  iliis  iKvik  %U--'M  be  rrtumcd  -^ 
or  ljtfi.re  the  dmc  laai  itamp«!  l«!"«. 


Irug 
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